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LYHENTEET 
 
ALS Amyotrofinen lateraaliskleroosi 
 
ANOVA Varianssianalyysi (Analysis of variance) 
 
anti-Hu  Karsinooman yhteydessä esiintyvä keskushermoston ja 
takajuurten ganglioiden neuronien tumien kanssa reagoiva 
komplementtia sitova polyklonaalinen IgG-vasta-aine 35-40 
kilodaltonin nukleoproteiinia vastaan 
 
Ca Karsinooma 
 
CEA Karsinoembryonaalinen antigeeni 
 
CIDP Krooninen tulehduksellinen demyelinoiva polyneuropatia 
 
ENMG Elektroneuromyografia 
 
FIGO Fedération Internationale de Gynécologie et d’Obstetrique  
  
PNP-ind Polyneuropatiaindeksi 
 
TATI Tuumoriin assosioituva trypsiini-inhibiittori 
 
TULES Tuki- ja liikuntaelinsairaus 
 
WFN the World Federation of Neurology 
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JOHDANTO 
 
Vaikeutena syöpään liittyvien hermostohäiriöiden tutkimuksessa on se, 
että syöpiä on monenlaisia samoin kuin hermoston häiriöitä. Tietomme 
yksittäisten syöpätyyppien aiheuttamista spesifisistä hermoston häiriöistä 
on koostunut hajanaisista tapausselostuksista ja pienistä aineistoista. 
Adekvaatisti suoritettuja neurologisia prospektiivisia tutkimuksia ei ole. 
Näin ollen paraneoplastisen hermostovauriomekanismin pohdiskelulle on 
toistaiseksi ollut vain vähän tieteellistä pohjaa. 
 
Tässä työssä tarkastellaan kohdun runko-osan ja kaulaosan karsinoomaa 
sairastavilla potilailla esiintyviä neurologisia poikkeavuuksia, joiden ei 
käytettävissä olevien kliinisten tutkimustulosten perusteella 
todennäköisesti voida katsoa johtuvan syövän suorasta vaikutuksesta. 
Niiden taustalla  voi olla paraneoplastinen vaikutus. Kyseessä on 
kliininen, prospektiivinen tutkimus, jossa pääpaino on ääreishermoston 
toiminnan häiriöiden liittyminen syövän ominaisuuksiin ja syövän hoitoon. 
Paraneoplastisesta ilmiöstä aiemmin julkaistujen aineistojen valossa on 
syytä olettaa, että valtaosa odotettavissa olevista neurologisista 
poikkeavuuksista on perifeerisiä polyneuropatioita. Otoksessa on  
patologisia tapauksia riittävän suuri määrä, että tilastollisin menetelmin ja 
pitkäkestoisella seurannalla on mahdollista selvittää ilmiön 
lainalaisuuksia. Poikkeavat löydökset myös keskushermoston taholta on 
dokumentoitu. 
 
 
PARANEOPLASTISEN HERMOSTON VAURION MÄÄRITELMÄ 
 
Syöpäsairauksien yhteydessä tavataan syövän oheissairauksina useita 
erilaisia elinmuutoksia ja häiriöitä, kuten esimerkiksi dermatoosit, 
munuaismuutokset, osteoartropatia, vaskuliitti, tromboositaipumus, 
dysproteinemiat, eräiden hormonianalogien tuotanto ja hermoston 
vaurioituminen. Tätä ilmiötä kutsutaan paraneoplastiseksi ilmiöksi eli 
syövän kaukovaikutukseksi. Paraneoplastisena ilmiönä ei pidetä itse 
tuumorin tai metastaasin suoraa vaikutusta. Paraneoplastinen sairaus voi 
olla potilaan kannalta merkittävä monellakin tavalla. Se voi olla ratkaiseva 
potilaan voinnin kannalta - jopa perustautia enemmänkin elämän pituutta 
rajoittava, ja se voi puhjeta jo useita vuosia ennen kuin syöpä itse 
aiheuttaa oireita (Dalmau ym. 1992) tai sillä voi olla ennustearvoa itse 
syövän laatua arvioitaessa (Croft ym. 1967). Paraneoplastisen sairauden 
erotusdiagnostiikka on tärkeätä potilaan kokonaistilannetta ajatellen: 
mitkä vaivat ovat syövän levinneisyyteen liittyviä, mitkä hoidon 
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sivuvaikutuksia ja mitkä kaukovaikutuksesta johtuvia (Schröder 1978; 
Posner 1978; Levin 1997). 
 
Hermostossa näitä paraneoplastisia elinmuutoksia esiintyy kaikilla 
neurologisilla tasoilla: aivot, selkäydin, hermojuuret, ääreishermot ja 
hermolihasliitos. Joskus esiintyy oireyhtymiä, joissa on vaurioita 
samanaikaisesti useilla mainituilla tasoilla. Paraneoplastisten hermosto-
oireyhtymien taudinkuva ja patologia muistuttavat väestössä ilman 
syöpääkin esiintyvien neurologisten sairauksien taudinkuvaa ja 
patologiaa. Niissä sairauksissa voi olla osoitettavissa etiologiaksi 
esimerkiksi metabolinen perustauti, krooninen intoksikaatio, puutostila tai 
dysproteinemia. Alun perin syy-yhteys syövän ja hermostovaurion välillä 
on perusteltu tilastollisilla havainnoilla (Oppenheim 1888; Denny-Brown 
1948; Henson ja Urich 1968). Syövän aiheuttaman paraneoplastisen 
hermostovaikutuksen vauriomekanismeja ei ole saatu kattavasti 
selvitettyä. Ainoastaan eräissä vauriotyypeissä on immunologista 
mekanismia tukevia havaintoja tehty jo 60-luvulla ja edelleen lisääntyvästi 
(Wilkinson ja Zeromski 1965; Graus ym. 1986; Dalmau ym. 1992; Chalk 
ym. 1993; Yagi ym. 1997; Peltola ym. 1998). 
 
 
PARANEOPLASTISIA HERMOSTO-OIREYHTYMIÄ 
 
Paraneoplastisista neurologisista häiriöistä tai oireyhtymistä 
kirjallisuudessa käytettävä nimikkeistö ei ole täysin yhtenäinen. Sama 
oireyhtymä voi esiintyä useallakin nimellä. Toisaalta eräät kirjoittajat 
katsovat erilaisten kliinisten taudinkuvien kuuluvan yhden diagnoosin alle 
toisten erotellessa ne kokonaan eri häiriötyypeiksi. Myöskään eri 
oireyhtymien välisessä rajauksessa ei ole yksimielistä määrittelyä. Useita 
julkaisuja on myös tapauksista, joissa on kombinoituneena useita erilaisia 
vauriotyyppejä samanaikaisesti (Weber ja Hill 1933; Fisher ym. 1961;  
Vick ym. 1969;  Zangemeister ym. 1978; Halperin ym. 1981; Renkawek 
ym. 1983; Martin ym. 1987; Veilleux ym. 1990; Brashear ym. 1991; 
Dalmau ym. 1992; Liang ym. 1994; Posner 1995). 
 
Seuraavassa esitetään luettelo paraneoplastisista neurologisista 
vauriosta / oireyhtymistä käyttäen kirjallisuudessa yleisimmin esiintyviä 
nimikkeitä. Yleisimpiä ja tämän tutkimuksen kannalta merkittäviä 
oireyhtymiä kuvaillaan tarkemmin kirjallisuuskatsauksen yhteydessä. 
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Aivot: 
 
- Subakuutti pikkuaivodegeneraatio (Wessel ym. 1985) 
- Opsoklonus-myoklonus (Moe ja Nelhaus 1970; Anderson ym. 1988 a) 
- Progressiivinen multifokaalinen leukoenkefalopatia (So ym. 1987) 
- Enkefaliitti (Kaplan ja Itabashi 1974) 
- Limbinen enkefaliitti (Brennan ja Craddock 1983; Janati ym. 1987;     
   Burton  ym.   1988) 
-  Dementia ja psyko-orgaaniset aivo-oireyhtymät (Henson ym. 1965; Yahr   
   ym. 1965; Corsellis ym. 1968; Shapiro 1976; Cornelius ym. 1986) 
- Bulbaarinen enkefaliitti (Torvik ja Slettebo 1980) 
- Ponsin myelinoosi 
- Substantia nigran degeneraatio (Golbe ym. 1989)  
- Optikusneuriitti + retinopatia (Klingele ym. 1984; Grunwald ym. 1987;  
   Boghen  ym. 1988)  
 
Selkäydin: 
   
- Nekrotisoiva myelopatia (Ojeda 1984) 
- Myeliitti (Roobol ym. 1987) 
- Pitkien ratojen degeneraatio (Ojeda 1983) 
- ALS (Liberski ym. 1986) 
- Stiff person -syndrooma (Ferrari ym. 1990)  
 
Hermojuuri: 
 
- Akuutti polyradikuliitti (Klingon 1965; Posner 1978) 
- Subakuutti sensorinen neuronopatia eli ganglioradikuliitti (Denny-Brown 
  1948) 
 
Ääreishermo: 
 
- Subakuutti (sensorimotorinen) polyneuropatia (Croft ja Wilkinson 1969) 
- Krooninen polyneuropatia l. lievä terminaalinen polyneuropatia (Croft ja   
  Wilkinson 1969) 
- Relapsoiva polyneuropatia (Croft ja Wilkinson 1969) 
- Neuritis brachialis (Lachange ym. 1991) 
- Autonominen neuropatia (Quinlan 1971; Ahmed ja Carpenter 1975) 
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Lihashermoliitos: 
 
- Myasteeninen syndrooma l. Eaton-Lambertin syndrooma (Simpson1982) 
- Myastenia gravis (Chad ja Recht 1991) 
 
Tavallisimpia monitasoisia hermosto-oireyhtymiä: 
 
- Enkefalomyeliitti  (Henson ym. 1965; Henson ja Urich 1982) 
- Enkefalomyeloradikuliitti (Brashear ym. 1985; Dalmau ym. 1991) 
 
 
AIHEUTTAJAT 
 
Neurologisia häiriöitä on kuvattu hyvin monenlaisten malignien kasvainten 
ja veritautien yhteydessä. Polyneuropatioita, jotka näyttävät olevan 
yleisimpiä paraneoplastisia neurologisia häiriöitä ja joita tämä tutkimus 
koskee, on tavattu jokseenkin kaikkien karsinoomien, karsinoidien, 
lymfoomien, malignien ovario-, testis-, ja thymuskasvainten sekä 
leukemioiden yhteydessä. Muiden sarkoomien kuin lymfosarkooman 
yhteydessä neurologisia paraneoplastisia oireyhtymiä on kuvattu hyvin 
harvoin, melanooman yhteydessa vain kolme tapausta (Bird ym. 1996). 
Myös polysytemia veraan, multippeliin myeloomaan ja muihin 
dysproteinemioihin saattaa liittyä polyneuropatioita. Maligniin glioomaan 
liittyvä sensorimotorinen polyneuropatia on kerran kuvattu (Mellgren ym. 
1978). Eniten paraneoplastisia neurologisia vaurioita, erityisesti 
polyneuropatioita, aiheuttavana  syöpänä pidetään 
bronkiaalikarsinoomaa. Bronkiaalikarsinoomaan sairastuneista jopa 
puolella  arvioidaan kehittyvän jonkin asteisia kaukovaikutukseen 
perustuvia neurologisia muutoksia, jos luetaan mukaan pelkät ENMG-
löydökset oireettomillakin (Croft ym. 1967; Teräväinen ja Larsen 1977; 
Paul ym 1978; Elrington ym. 1991). Seuraavaksi eniten neurologisia 
paraneoplastisia vaurioita aiheuttavina pidetään mahalaukun, 
rintarauhasen, virtsarakon ja paksusuolen karsinoomia. 
 
 
POLYNEUROPATIASTA YLEENSÄ 
 
MÄÄRITELMÄ 
 
Ääreishermosto on Schwannin solun ympäröimien motoristen, sensoristen 
ja autonomisten säikeiden muodostama järjestelmä. Polyneuropatia on 
diffuusi  ääreishermoston vaurioituminen (WFN 1994). Muutokset 
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korostuvat aina hermojen distaalisiin osiin, ja korostuma on sitä selvempi 
mitä pitemmistä hermoista on kysymys.  Alaraajojen distaaliosat ovat siis 
todennäköisin alue, missä on oireita ja mistä voi olla havaittavissa 
tutkimuslöydöksiä. Oireina ovat lihasheikkous, sensibiliteetin 
heikkeneminen  ja parestesiat. 
 
HERMON RAKENNEMUUTOKSET 
 
Primaari patologinen elinmuutos polyneuropatiassa on joko aksonaalinen 
degeneraatio, demyelinaatio tai molemmat (Juntunen 1993). 
Yleissairauksiin liittyvissä polyneuropatioissa on useinkin molemmat 
muutokset edustettuina. Tulehduksellisissa polyneuropatioissa / 
polyradikuliiteissa histologinen muutos on hermorungon turvotus, 
monukleaarisoluinfiltraatio ja segmentaalinen demyelinaatio. 
Tulehduksellisissa polyneuropatioissa puutosoireet eivät välttämättä 
korostu pitkien hermoratojen distaaliosiin. Guillain-Barré  affisioi 
nimenomaan juuritasoa ja voi aiheuttaa totaalin puutosoireen  lyhyidenkin 
hermojen, jopa aivohermojen alueella.  
 
ETIOLOGIA 
 
Polyneuropatioiden aiheuttajia tunnetaan lukuisia. Polyneuropatiat 
voidaan jakaa perinnöllisiin ja hankittuihin. Tunnetuin periytyvä on 
Charcot-Marie-Toothin tauti. Hankittujen polyneuropatioden syyt: eräät 
systeemisairaudet kuten diabetes mellitus ja kollagenoosit, 
endokrinologiset sairaudet, immuunivälitteiset, infektiosairauksiin liittyvät, 
toksiset altisteet, ravintotekijät, lääkeaineiden vaikutus ja idiopaattiset. 
Toksisia polyneuropatioita tavataan eräiden teollisuudessa käytettävien 
orgaanisten liuottimien aiheuttamina. Runsas alkoholin käyttö johtaa 
samanlaiseen tilaan. Koska kroniseen alkoholismiin liittyy usein 
dietaarisia puutostiloja, alkoholipolyneuropatian osalta pohditaan 
niidenkin merkitystä mahdollisina aiheuttajina. Alkoholipolyneuropatiassa 
tulee distaalispainotteinen aksonidegeneraatio ja jonkin verran muutoksia 
myös juuritasolla.  
B12- vitamiinin puutoksessa kehittyy samantapainen tila. Eräiden 
yleissairauksien yhteydessä (esim. diabetes ja kollagenoosit) esiintyvissä 
polyneuropatioissa on jonkin verran molempia piirteitä. 
 
POLYNEUROPATIADIAGNOOSI 
 
Diagnoosi voidaan asettaa polyneuropatiaan sopivan anamneesin, 
oireiden ja kliinisten löydösten perusteella (WFN 1994; Dyck ym. 1996). 
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Tyypillinen kliininen kuva on raajojen distaaliosiin painottuva 
lihasheikkous, heijasteiden vaimeneminen ja tunnon heikkeneminen, 
vaikeassa sairaudessa myös distaalispainotteinen lihasatrofia. Lisäksi 
usein käytetään yhtenä kriteerinä myös ENMG-löydöstä. Demyelinoivissa 
polyneuropatioissa johtonopeus hidastuu, aksonaalisissa 
polyneuropatioissa stimulaatiovaste heikkenee ja voi tulla 
spontaanitoimintaa. Sairauden tarkka tyypittäminen saattaa vaatia 
hermobiopsian (esimerkiksi vaskuliittineuropatian varmistaminen). 
 
 
PARANEOPLASTISEN HERMOSTO-OIREYHTYMÄN PATOGENEESI 
 
Hermoston vauriomekanismit ovat vielä selvittämättä lukuunottamatta 
eräissä oireyhtymissä ilmeistä immunologista mekanismia. On esitetty 
teorioita metabolisista, toksisista, nutritionaalisista, vaskulaarisista, 
immunologisista ja infektiööseistä mekanismeista. Immunologisesta 
mekanismista on saatu paljon näyttöä keskushermoston ja hermojuurten 
tasoisissa vaurioissa. Infektiöösiksi on osoittautunut multifokaalinen 
leukoenkefalopatia, joka on syövän tai sen hoidon aiheuttaman 
virusaktivaation seuraus. Vaskulaarisia muutoksia kuten vaskuliitteja ja 
trombooseja, joita pidetään syövän kaukovaikutukseen perustuvina, on 
havaittu liittyvän joihinkin neurologisiin oireyhtymiin. Vaskulaarisilla 
muutoksilla voidaan selittää varsinkin suurten hermorunkojen pareeseja 
mononeuropatia multiplex -oireyhtymässä. Hermoston eri osissa 
esiintyvissä oireyhtymissä on havaittu viitteitä erilaisista mekanismeista. 
Siitä, onko useampia eri mekanismeja samanaikaisesti aiheuttamassa 
yhtä oireyhtymää, ei ole sitovaa näyttöä. 
 
 
PARANEOPLASTISEN HERMOSTO-OIREYHTYMÄN ENNUSTE 
 
Eräissä oireyhtymissä tapahtuu usein spontaani pysähtyminen (esim. 
pikkuaivodegeneraatio tai relapsoiva polyneuropatia). Perustaudin 
hoitoon liittyviä paranemisia on kuvattu, mutta kattava tieto perustaudin 
hoidon merkityksestä ja muista ennusteeseen vaikuttavista tekijöistä 
puuttuu. Koska perustauti on hyvin usein parantumaton, on ollut vaikeata 
tehdä seurantatutkimusta, jossa häiriön aiheuttaneen altisteen 
poistamisen jälkeen seurattaisiin neurologisen häiriön kulkua. 
Onkologisten hoitomenetelmien kehittyessä täydelliset parantumiset ovat 
yleistyneet, ja radikaalin hoitotuloksen vaikutus neurologisen häiriön 
ennusteeseen on näin ollen tullut mahdolliseksi tutkia. 
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KIRJALLISUUSKATSAUS 
 
 
HISTORIAA 
 
Ensimmäisiä havaintoja siitä, että syöpä aiheuttaa neurologisia 
elinmuutoksia ilman suoraa tuumorin aiheuttamaa kompressiota tai 
infiltraatiota, julkaistiin jo 1888 ja 1911 (Oppenheim). Varhaisin julkaisu 
koski syöpään liittyviä, ilman tuumorin suoraa vaikutusta ilmeneviä aivo-
oireita.  
 
Syy-yhteys syöpään julkaistiin uskottavasti vasta 40-luvulla (Denny-Brown 
1948).  
 
Syövän ja hermostovaurioiden liittymisestä toisiinsa julkaistiin harvoja 
pieniä aineistoja ja tapauksia 50-luvulla ilman uutta näyttöä syy-
seuraussuhteesta (Brain ja Greenfield 1951; Heatfield ja Williams 1954; 
Henson ym. 1954; McKenzie 1954; McCaughey ja Millar 1955; Auth ja 
Chodoff 1957; Uehlinger 1957; Brain ja Henson 1958; Cameron ym. 1958; 
Dyck ym. 1958; McGovern ym. 1959; Jewesbury 1959). 
 
Havaintojen lisääntyessä syövän etiologinen merkitys neurologisten 
muutosten aiheuttajana varmistui. Paraneoplastisten neurologisten 
muutosten kliininen kirjo hahmottui miltei nykyiselleen 60-luvun kuluessa 
silloin virinneen vilkkaan tutkimustyön ansiosta (Brain ja Wilkinson 1965; 
Brain ym. 1965; Corsellis ym. 1968; Croft ja Wilkinson 1963, 1965 ja 
1969; Croft ym. 1965 ja 1967; Dayan ym. 1965; Dyck 1966; Fisher ym. 
1961; Henson ja Urich 1968; Henson ym. 1965; Hildebrandt ja Coers 
1967; Holt 1961; Mancall ja Rosales 1964; McDonald 1961; Morton ym. 
1966; Norris ym. 1964; Richter ja Moore 1968; Shy ja Silverstein 1965; 
Swan ja Wharton 1963; Urich ym.  1967; Vick ym. 1969; Wilner ja Brody 
1968; Rubinstein 1969). Keuhkokarsinooma kohosi esille tärkeimpänä 
aihettajana (Trojaborg ym. 1965 ja 1969). 
 
Kuusikymmenluvun julkaisuissa pohdittiin paraneoplastisten neurologisten 
muutosten vauriomekanismia, ennustetta ja vastetta perustaudin hoitoon 
(Croft ja Wilkinson 1969). Vauriomekanismeista immunologisen 
mekanismin teoria sai lisääntyvästi näyttöä; ensimmäiset havainnot tehtiin 
keskushermoston oireyhtymistä (Wilkinson 1964; Croft ym. 1965; 
Wilkinson ja Zeromski 1965).  
Julkaisuissa Croft ym. 1967; Croft ja Wilkinson 1969 kuvattiin ensi kertaa 
tarkasti kaikkein yleisin paraneoplastinen vauriotyyppi, krooninen eli lievä 
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terminaalinen polyneuropatia. Samalla vuosikymmenellä määriteltiin myös 
subakuutti sensorimotorinen polyneuropatia, mutta se käsitettiin ensin 
akuutin polyradikuliitin kanssa samaksi häiriöksi, ja rajaus näiden välillä 
oli  kauan epäselvä (Norris ym. 1964; Croft ja Wilkinson 1969). 
 
Keskushermoston vaurioista dokumentoitiin parhaiten subakuutti 
pikkuaivodegeneraatio. Tarkka kuva tästä häiriöstä hahmottui julkaisujen 
McDonald 1961 ja Rewcastle 1963 perusteella. Pikkuaivodegeneraatiosta 
julkaistiin havaintoja enemmän kuin muista keskushermoston alueen 
paraneoplastisista häiriöistä.  
 
 
YLEISIMMÄT PARANEOPLASTISET HERMOSTON VAURIOT JA 
OIREYHTYMÄT  
 
Paraneoplastisista neurologisista oireyhtymistä kirjallisuudessa esitetyt 
kuvaukset vaihtelevat. Vaihtelu johtuu siitä, etä kirjoittajien omat tai 
referoidut aineistot ovat pienehköjä, ja sattuma on vaikuttanut siihen, 
miten vaurioalueet ja taudinkulku ovat painottuneet. Tässä esityksessä 
pyritään lyhyesti ja mahdollisimman yksiselitteisesti määrittelemään ja 
kliinisesti kuvailemaan tavallisimpia neurologisia paraneoplastisia 
häiriöitä / oireyhtymiä vaurioalueiden ja taudinkulun variaatiot huomioon 
ottaen. Mainitaan myös todennäköisyysjärjestyksessä eri syöpälajeja, 
jotka voivat kaukovaikutuksella aiheuttaa kutakin neurologista 
vauriotyyppiä. 
 
AIVOT 
 
Subakuutti pikkuaivodegeneraatio 
Subakuutti pikkuaivodegeneraatio on paraneoplastisista keskus- 
hermostoon kohdistuvista vaurioista yleisin (Auth ja Chodoff 1957; 
Wessel ym. 1985). Tauti alkaa tavallisesti kävelyataksialla, joka pahenee 
nopeasti. Taudin edetessä ataksiaa ilmaantuu kaikkiin raajoihin ja 
vartaloon, oireisto laajenee vielä dysartrialla, nystagmuksella ja 
kaksoiskuvilla. Muutamassa kuukaudessa prosessi voi johtaa 
liikuntakyvyttömyyteen. Pienessä osassa tapauksista oireyhtymään liittyy 
dementia. Perustaudin onnistuneen hoidon jälkeen on kuvattu prosessin 
pysähtymisiä ja remissioita (McEntee 1980; Paone ja Jeyasingham 1980; 
Kearsley ym. 1985; Peltola ym. 1998). Plasmafereesin  mainitaan joskus 
auttaneen, ilmeisesti immunologisella mekanismilla (Sapra ym. 1981). 
Prosessin on kuvattu pysähtyneen itsestäänkin. Vauriomekanismiksi  on 
voitu osoittaa  autoimmuunimekanismi (Stefansson ym. 1981; Brown ym. 
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1985; Jaeckle ym. 1985; Tanaka ym. 1986; Tsukamoto ym. 1987; 
Anderson ym. 1987 a; Anderson ym. 1988 a; Anderson ym. 1988 c;  
Rodriquez ym. 1988; Smith ym. 1988; Lennon 1989; Brashear ym. 1989; 
Tsukamoto ym. 1989; Jaeckle ym. 1990; Sakai ym. 1990; Alternatt ym. 
1991; Bronson ja Miller 1991; Darnell ym. 1991; Peltola ym. 1998). 
Patologiset muutokset pikkuaivoissa ovat pääasiassa Purkinjen solujen 
kato ja makroskooppinen atrofia, mikroglian proliferaatio sekä 
perivaskulaariset lymfosyytti-infiltraatiot. Muutokset voivat painottua 
tapauksesta riippuen eri alueille (Schmidt ja Riede 1974). Aiheuttajana on 
yleisimmin keuhkokarsinooma tai ovariokarsinooma (Balla 1968; 
Millefiorini ym. 1980; Greenlee ja Brashear 1983; Greenlee ja Lipton 
1983; Greenberg 1984; Greenlee ja Sun 1985; Greenlee ja Lipton 1986;  
Greenlee ja Brashear 1987; Dropcho ym. 1987; Greenlee ym. 1989; 
Dropcho ja Whitaker 1989; Furneaux ym. 1989; Furnaux ym. 1990; 
Hammack ym. 1990; Hammack ym. 1992; Peterson ym. 1992; Cardosi ym. 
1997). Yksi julkaisu on esofaguskarsinoomastakin (Sutton ym. 2001). 
 
Opsoklonus-myoklonus 
Oireyhtymä esiintyy pääasiassa lasten neuroblastoomien yhteydessä 
(Moe ja Nelhaus 1970). Aikuisilla se on hyvin harvinainen, mm. Hodgkinin 
taudin ja thyreoideakarsinooman yhteydessä kuvattu (Kay ym. 1993). 
Taudinkuva  on vaihteleva, mutta nimen mukaisesti keskeisimmät oireet 
ovat tahattomat silmälihasten ja raajojen lihasten nykäykset. Vaurioalue 
on aivorunko. Joskus opsoklonus-myoklonus on kombinoituneena 
subakuuttiin pikkuaivodegeneraatioon (Ross ja Zeman 1967; Ellenberger 
ym. 1968; Andersson ym. 1988 b). Vauriomekanismi on todennäköisesti 
autoimmuunipohjainen, ja immunosupressiivisen hoidon kortikosteroidilla 
on kuvattu auttavan neurologiseen häiröön (Cunningham ym. 1986; 
Dropcho ja Payne 1986; Budde-Steffen ym. 1988; Guy ja Schatz 1988; 
Giordana ym. 1989;  Lugue ym. 1991; Darnell ja Posner 1991; Dropcho 
ym. 1993; Escudero ym. 1993). On julkaistu myös havainto, että tiamiinilla 
lääkittynä neurologinen häiriö on lievittynyt (Nausieda ym. 1981). 
 
Progressiivinen multifokaalinen leukoenkefalopatia 
Progressiivinen multifokaalinen leukoenkefalopatia on harvinainen. Sen 
aiheuttaa papovaviruksen aktivoituminen. Ei varmasti tiedetä, aiheuttaako 
viruksen aktivoitumisen syöpä suoraan vai syövän hoitoon käytettävien 
sytostaattien aiheuttama immunosupressio. Potilaalle kehittyy 
lisääntyvästi aivoperäisiä puutosoireita, ja tauti johtaa kuolemaan 
muutamassa kuukaudessa. Perustauteja ovat erityisesti lymfoomat ja 
malignit veritaudit; karsinoomat vain harvoin (Åström ym. 1958; Castaigne 
ym. 1965; Akman ja Block 1984; So  ym. 1987). Pohdittaessa neurologisia 
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paraneoplastisia vauriomekanismeja on syövän aktivoimaa infektiota  
pidetty yleensäkin yhtenä vaihtoehtona.  
 
Limbinen enkefaliitti (Amnestinen dementia) 
Limbiselle enkefaliitille on tyypillistä dementoituminen, kiihtyneisyys           
ja sekavuus. Huomiokyky, lähimuisti ja orientaatio heikkenevät, esiintyy 
konfabulaatiota ja kaikki kognitiiviset toiminnot luhistuvat. Jo aivan alussa 
käytös saattaa muuttua henkilölle epätyypilliseksi. Alussa voi olla 
masentuneisuutta, ruokahaluttomuutta ja unihäiriöitä. Alku voi olla hyvin 
akuutti, mutta voi kehittyä vähitellenkin useiden kuukausien kuluessa. 
Perustaudin radikaalin hoidon on kuvattu joskus parantavan neurologista 
häiriötä (Brennan ja Craddock 1983).  Aivojen histologiassa on 
havaittavissa sekä degeneratiivisia että tulehduksellisia muutoksia 
limbisellä alueella ja joskus laajemmin temporaalialueilla. 
Vauriomekanismiksi sopii autoimmuunimekanismi. Tavallisimpia 
aiheuttajia ovat keuhkokarsinooma ja colonkarsinooma. (Charatan ja 
Brierley 1956; Corsellis ym. 1968; Nausieda ym. 1981;  Marcham ja 
Abeloff 1982; Janati ym. 1987; Burton ym. 1988). 
 
Basaalitumakevaurio 
Albin ym. julkaisivat 1988 aineiston pakkoliikkeisistä syöpäpotilaista, mikä 
yhteenliittymä viittaa paraneoplastiseen basaalitumakevaurioon. 
 
Aivorunkoenkefaliitti / bulbaarinen enkefaliitti 
Aivorunkoenkefaliitissa tulee alemman aivorungon, ydinjatkoksen ja 
selkäytimen puutosoireita: kurkunpään, nielun ja suun motoriikan häiriöitä, 
pitkien motoristen ratojen vaurion aiheuttamia raajaoireita, ataksiaa ja 
hengityksen lamaantuminen. Tauti alkaa yleensä akuutisti ja on usein 
fataali. Vaurioalueen histologiassa on turvotusta, lymfosyytti-infiltraatiota 
ja mikroglian proliferaatiota. Prosessi esiintyy usein myös osana 
laajempaa, moniin neurologisiin tasoihin ulottuvaa prosessia kuten 
enkefalomyeloradikuliittia (Torvik ja Slettebo 1980).  Yleisin aiheuttaja on 
keuhkokarsinooma. 
 
NÄKÖJUOSTE JA VERKKOKALVO 
 
Optikusneuriitti ja retinopatia 
on kuvattu sekä itsenäisenä että enkefalomyeliitin yhteydessä. 
Aiheuttajina on mainittu pienisoluinen keuhkokarsinooma, rintarauhasen, 
kohdun (erittelemättä onko kyseessä kohdunkaulan vai runko-osan 
syöpä) ja munuaisen karsinooma (Sawyer ym. 1976; Klingele ym. 1984; 
Boghen ym. 1988). Retinan häiriössä voi esiintyä skotoomia ja näön 
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huonontumista jo muutama kuukausi ennen syövän ilmaantumista. Oireita 
aiheuttavat histologiset muutokset ovat pääasiassa 
degeneraatiotyyppisiä, mutta näköjuosteessa voi olla demyelinaatiota 
(Pillay ym. 1984). Sekä näköjuosteen että verkkokalvon 
vauriomekanismista on julkaistu selvästi immunologiseen mekanismiin 
sopivia havaintoja (Grunwald ym. 1985; Kornguth ym. 1986; Grunwald ym. 
1987; Thirkill ym. 1989; Matsubara ym. 1996). 
 
SELKÄYDIN 
 
Subakuutti ja akuutti nekrotisoiva myelopatia (myeliitti) 
Myelopatia on harvinainen. Se on yleisempi miehillä kuin naisilla. Oireena 
on tavallisesti jo alussa epäsymmetrinen parapareesi, joka pahenee ja 
laajenee tetrapareesiksi muutamassa päivässä (Mancall ja Rosales 1964; 
Lester ym. 1979; Ojeda 1984). Histologista kuvaa hallitsevat 
polymorfonukleaariset solut, epäsäännölliset nekroosialueet ilman 
trombooseja tai muita verisuonimuutoksia. Nekroosialueiden reunamilla 
on turvotusta (Sieben ym. 1981). Myelopatia saattaa olla osa laajemmasta 
keskushermoston prosessista, enkefalomyeliitistä (Dorfman ja Forno 
1972, Renkawek ja Kida 1983). Yleisimmät aiheuttajat ovat 
keuhkokarsinooma ja lymfoomat. Monet havainnot viittaavat 
immunologiseen vauriomekanismiin (Handforth ym. 1983; Babikian ym. 
1984; Babikian ym. 1985: Roobol ym. 1987). 
 
ALS, motoneuronitauti 
Häiriö muistuttaa täysin varsinaista amyotroofista lateraaliskleroosia 
(ALS). (Brain ym. 1965; Shy ja Silverstein 1965; Gerling ja Woolsley 
1967; von Neundörfer 1981; Demling 1982; Liberski ym. 1986). Kaikista 
amyotroofisen lateraaliskleroosin tapauksista syövän arvioidaan olevan 
etiologinen tekijä aineistosta riippuen 1 - 10 %:ssa (Barron ja Rodichok 
1982; Younger ym. 1991). Prosessi saattaa joskus pysähtyä itsestään. 
Joskus on kuvattu tilan paranemista perustaudin onnistuneen hoidon 
myötä (Buchanan ja Malamud 1973; Mitchell ja Olczak 1979; Evans ym. 
1990). Yleisin aiheuttaja on keuhkokarsinooma. On kuvattu myös 
lymfoomaan tai thymoomaan liittyvänä (Schold ym. 1979; Stoll ym. 1984). 
On tehty havaintoja, jotka viittaavat immunologiseen vauriomekanismiin 
samoin kuin myelopatiassa (Dhib-Jalbut ja Liwnicz 1986).    
 
Stiff person -syndrooma 
Oireyhtymä on harvinainen. Sitä on kuvattu esiintyvän Hodgkinin taudin ja 
karsinoomien yhteydessä (Piccolo ja Cosi 1989; Bateman ym. 1990). 
Vauriomekanismiksi on epäilty immunologista mekanismia. Kliinisessä 
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kuvassa hallitsee lihaksiston jäykkyys, joka on varsin kivulias ja muistuttaa 
tetanusta. On julkaistu havainto, että kun Hodgkinin taudin hoidossa on 
saatu hyvä vaste kemoterapialla, neurologinen syndrooma on parantunut 
eikä ole aktivoitunut uudestaan perustaudin uusiutuessa (Ferrari ym. 
1990). 
 
ÄÄREISHERMOSTO 
 
Subakuutti sensorimotorinen polyneuropatia 
Subakuutin polyneuropatian liittyminen syöpään on kauan tunnettu 
(Wyburn-Mason 1948;  Smith ja Whitfield 1955; Rowland ja Schneck 
1963). Häiriö on nopeasti kehittyvä polyneuropatia, jossa on sekä 
motorisia että sensorisia muutoksia. Oireet alkavat raajojen distaaliosista 
ja leviävät proksimaalisuuntaan, mikä on tyypillisin oireiden 
progressiotapa polyneuropatioissa. Prosessi alkaa usein vuosia ennen 
kuin karsinooma aiheuttaa paikallisoireita, ja saattaa johtaa potilaan 
täydelliseen liikuntakyvyttömyyteenkin jo ennen karsinooman 
diagnosointia - pahimmillaan muutamassa kuukaudessa polyneuropatian 
puhkeamisesta. Vaurioituneen hermon histologiassa pääasiallinen 
muutos on aksonidegeneraatio (Chad ja Recht 1991). Yleisin aiheuttaja 
on pienisoluinen keuhkokarsinooma (Campbell ja Paty 1974). Muita 
tunnettuja aiheuttajia ovat mahalaukun, paksusuolen, virtsarakon, 
rintarauhasen, munasarjan,  kohdun runko-osan ja kohdunkaulan 
karsinoomat. Vauriomekanismia ei tunneta (Barron ja Heffner 1978; 
Juntunen 1978). 
 
Krooninen polyneuropatia 
Krooninen polyneuropatia, josta käytetään myös nimitystä ”lievä 
terminaalinen polyneuropatia”, muistuttaa kliiniseltä kuvaltaan subakuuttia 
sensorimotorista polyneuropatiaa, mutta on hitaasti kehittyvä, eikä se 
yleensä ehdi kehittyä vaikeaksi. Tämä polyneuropatiatyyppi aiheuttaa 
oireita tavallisesti vasta vuosia karsinooman toteamisen jälkeen, mutta 
subkliinisenä ENMG-tutkimuksella todettavana se voi olla varhainen, ja 
kliinisesti erityisesti sensorisia löydöksiä on kuvattu subjektiivisesti 
oireettomilla potilailla (Paul ym. 1978; Lipton ym. 1987; Lipton  ym. 1991). 
Vauriotyyppi on tässäkin aksonidegeneraatio. Aiheuttajat ovat samat kuin 
subakuutissa polyneuropatiassa. 
 
Relapsoiva polyneuropatia 
Tämä häiriö saattaa antaa oireita jo useita vuosia ennen karsinooman 
toteamista, mutta voi alkaa myös useita vuosia toteamisen jälkeen. Tässä 
häiriötyypissä esiintyy muutaman kuukauden pituisia aktiivisia jaksoja ja 
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toipumisvaiheita vuorotellen, prosessi voi pysähtyä itsestään, tai siinä  
saattaa olla vain yksi aktiivinen jakso (Croft ja Wilkinson 1969). 
Polyneuropatian vaiheet eivät liity ajallisesti perustautiin kohdistuneisiin 
hoitotoimenpiteisiin. Toisaalta kuitenkin tässä oireyhtymässä on kuvattu 
pysyviä täydellisiä paranemisia, jotka ovat ajoittuneet perustaudin 
onnistuneen hoidon jälkeen. Hermovaurion tyyppi on demyelinaatio. 
Kortikosteroidi lievittää oireita.  Aiheuttajina ovat etupäässä 
rintarauhasen, testiksen, mahalaukun, kohdunkaulan ja virtsarakon 
karsinoomat. Oireyhtymän on kuvattu esiintyvän myös lymfosarkooman 
yhteydessä (Patten 1971). 
 
CIDP-syndrooma (krooninen tulehduksellinen  
demyelinoiva polyneuropatia) 
CIDP-syndrooma on muuten relapsoivan polyneuropatian kaltainen, mutta 
remissioita ei esiinny. Relapsoivaa polyneuropatiaa käsitellään 
kirjallisuudessa (joskus tekijästä riippuen) erityisenä CIDP:n alatyyppinä.  
 
Akuutti polyradikuliitti 
Paraneoplastinen akuutti polyradikuliitti on kliiniseltä kuvaltaan Quillain-
Barre´-syndrooman kaltainen (Klingon 1965; Lisak ym. 1977). 
Likvorilöydös, vaurioituneen hermokudoksen histopatologia ja ENMG-
löydökset ovat myös samanlaiset. Tautiprosessi on kuitenkin yleensä 
huomattavasti aggressiivisempi; se voi johtaa lyhyessä ajassa 
hengityshalvaukseen ja olla fataali, kun kaikki neuraaliset toiminnot 
sammuvat. Yleensä tautiprosessi etenee ja potilaan tila huononee 
jatkuvasti. Harvoin prosessi pysähtyy itsestään. Akuuttia polyradikuliittia 
esiintyy erityisesti lymfoomien yhteydessä, mutta joskus myös 
karsinoomien yhteydessä. Polyradikuliittia esiintyy myös yhdistyneenä 
keskushermoston prosesseihin (Brashear ym. 1985). Vauriomekanismi on 
immunologinen (Brashear ym. 1990; Brashear ym. 1991). 
 
Subakuutti sensorinen neuronopatia (sensorinen 
polyneuropatia, ganglioradikuliitti) 
Sensorinen nuronopatia on alkuun kulultaan akuuttia polyradikuliittia 
muistuttava. (Dodgson ja Hoffman 1953; Gray ym 1955; Lassen ja Munc 
1956; Horwich ym. 1977; Chalk ym. 1992 Plante-Bordeneuve ym. 1994).  
Alku on tavallisesti hyvin akuutti. Prosessi usein pysähtyy itsestään jonkin 
aikaa edettyään. Pysähtymiset ovat joskus ajallisesti liittyneet perustaudin 
hoitoon (Sagar ja Read 1982; Brunet ym. 1983). Oireina ovat pääasiassa 
raajojen puutuminen ja parestesiat, sensorinen ataksia ja lihasten 
hypotonia. Ganglioradikuliitissa vaurio rajoittuu takajuureen ja ganglioon. 
Patologis-anatomiset muutokset ovat alkuun turvotus, myöhemmin atrofia 
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ja lymfosyytti-infiltraatiot. Autoimmuunimekanismi on todennäköinen 
vaurion välittäjä (Graus ym. 1985; Graus ym. 1986; Budde-Steffen ym. 
1988; Dick ym. 1988; Monestier ym. 1991; Gabriel ym. 1996; Gemignani 
ym. 1996; Yagi ym. 1997).  Aiheuttajia ovat keuhkon, ruokatorven ja 
paksusuolen karsinoomat, joskus Hodgkinin tauti ja seminooma. 
 
Mononeuropatia multiplex ja aivohermopareesit 
Tässä vauriotyypissä tulee sensorisia ja motorisia puutosoireita 
yksittäisten hermojen alueelta (Rubinstein 1966; Delaney ym. 1977; 
Dalmau ja Graus 1986; Gupta ym. 1990; Parajua-Pozo ja Tuques-Roure 
1993). Puutokset pahenevat ja lisääntyvät taudin edetessä. Usein 
myöhemmässä vaiheessa on havaittavissa jo yleinen polyneuropatia, 
jonka vauriotyyppi on demyelinaatio. Syndroomassa voi olla mukana 
aivohermojen pareeseja. Toisaalta aivohermojen pareeseja voi esiintyä 
täysin itsenäisinä tai varsinaisen polyneuropatian yhteydessä (Masso 
1986). Isompien hermorunkojen vaurioissa mekanismi on usein selvästi 
iskeeminen. Myöhemmässä vaiheessa polyneuropatian kehityttyä 
vauriotyyppi on tavallisesti demyelinaatio. Trigeminushermon alahaaran 
distaaliosan vauriosta johtuva leuan ja alahuulen toispuoleinen 
puutuminen ja tunnottomuus (kirjallisuudessa käytetty nimitys numb chin -
syndrooma) on havaittu syövän yhteydessä jo 60-luvulla (Calverley ja 
Mohnak 1963; Nobler 1969; Horton ym. 1973; Marti ym. 1988; Henny ym. 
1992; Ogrady 1996). Se esiintyy karsinoomien, lymfoomien tai malignien 
veritautien yhteydessä. Osalla numb chin -oireesta kärsiviä potilaita 
vaurio voidaan selittää kasvaimen paikallisella infiltraatiolla, mutta osalla 
se näyttää perustuvan syövän kaukovaikutukseen (Massey ym. 1981; 
Rohrer ja Colyer 1981; Pascual ym. 1986; Diago ym. 1990). Sama 
erotusdiagnostinen kysymyksenasettelu koskee myös muita malignien 
kasvainten yhteydessä esiintyviä aivohermopareeseja. Numb chin  
-syndrooma näyttää edeltävän usein pitkään maligniteetin kliinistä 
ilmaantumista, tai se on ensimmäinen merkki taudin relapsista (Lossos ja 
Siegal 1991; Burk ym. 1992; Seymour ja Rodriquez 1993). Tämän 
syndrooman on arveltu erityisesti viittaavan perustaudin huonoon 
ennusteeseen. Ennustetta koskeva päätelmä saattaa kuitenkin perustua 
havaintoihin sellaisista tapauksista, joissa kasvain on jo niin levinnyt, että 
se  infiltroi luisia aivohermokanavia, eikä kysymys siis ole 
paraneoplastisesta ilmiöstä. 
 
Plexus brachialiksen (hartiapunos) neuriitti 
Plexus brachialis vaurioituu varsin usein syövän suorasta infiltratiivisesta 
vaikutuksesta; rintasyövän sädehoito ja kirurginen hoito voivat olla 
vaurion aiheuttajia. Myös paraneoplastisia vaurioita plexus 
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brachialiksessa esiintyy. Useimmiten aiheuttaja on Hodgkinin tauti, mutta 
myös karsinoomat (Lachange ym. 1991). Oireina ovat yläraajan 
tuntopuutokset ja parestesiat, lihasheikkous ja refleksipuutokset. Pahoja 
kipuja, jotka viittaisivatkin mieluummin kasvaimen infiltratioon tai 
arpikompressioon, ei yleensä ole. Vaurioituneessa osassa on lymfosyytti-
infiltraatiota, ja patologis-anatomiset muutokset sopivat soluvälitteiseen 
immunologiseen vauriomekanismiin. Kortikosteroidihoito saattaa 
helpottaa oireita. 
 
Autonominen neuropatia 
Autonominen neuropatia esiintyy usein kombinoituneena sekä 
keskushermoston  (Veilleux ym. 1990) että ääreishermoston häiriöihin, 
etenkin polyneuropatioihin (Quinlan 1971; Chappak ja Young 1973;  
Carr-Locke 1979). Parasympaattisen hermoston taholta oireina ovat 
ruoansulatuskanavan vetovaikeudet, plexus myentericuksen vauriosta 
johtuva pseudo-obstruktio ja sekundaarinen achalasia (Ahmed ja 
Carpenter 1975; Tucker ym. 1978; Lhermitte ym. 1980; Golden ym. 1983; 
Schuffler ym. 1983;  Feczko ja Halpert 1985; Wambach ym. 1987; Chinn 
ja Schuffler 1988; Colombel ym. 1988; Sodhi ym. 1989). On kuvattu myös 
valolle reagoimaton laaja tooninen pupilla parasympaattisen 
hermovaurion merkkinä muiden autonomisen hermoston häiriöiden tai 
polyneuropatian yhteydessä (Keane 1977; Maitland ym. 1985). 
Sympaattisen hermoston taholta tavallisin oire on posturaalinen hypotonia 
(Siemsen ja Meister 1963; Park ym. 1972). Tavallisin aiheuttaja on 
pienisoluinen keuhkokarsinooma. On kuvattu myös reflektorinen 
sympaattinen dystrofia, jossa aiheuttajana on useimmiten keuhkon, 
munasarjan, rintarauhasen tai rakon karsinooma (Michaels ja Sorber 
1984). Immunologiseen vauriomekanismiin viittaavia havaintoja on 
julkaistu (Lennon ym. 1991; Kusunoki ja Kanazawa 1992). 
 
LIHASHERMOLIITOS 
 
Myasteeninen syndrooma eli Eaton-Lambertin syndrooma 
Potilaista 90 % on miehiä. Prevalenssin miesvaltaisuutta selittäviä 
tutkimuksia ei ole kirjallisuudessa julkaistu. Oireina ovat proksimaalinen 
raajalihasten heikkous, väsyvyys, motoriikan hitaus ja subjektiivinen 
jäykkyys. Kliininen kuva muistuttaa muuten myastenia gravista, mutta 
bulbaarisiin ja okulaarisin lihaksiin ei tule heikkoutta (Rooke ym. 1958; 
Rooke ym. 1960; Wise ja McDermot 1962; Kennedy ja Jimenez-Pabon 
1968; Simpson 1982; O´Neill ym. 1988). Vauriokohta lihaksissa on 
presynaptinen kalvo. Immunologisesta vauriomekanismista on 
vakuuttavaa näyttöä (Lennon ja Lambert 1989, Lennon ym. 1995). 
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Aiheuttaja on kahdella kolmasosalla pienisoluinen keuhkokarsinooma 
(Eagan ym. 1974). Pienellä osalla potilaita ei ole lainkaan syöpää 
(Lambert ym. 1956; Eaton ja Lambert 1957; Bady ym. 1992). Perustaudin 
hoidon, palliatiivisenkin, on kuvattu toisinaan auttavan (Jenkyn ym. 1980; 
Chalk ym. 1990). 
 
Myasthenia gravis 
Oireisto on kuvattu edellä.  Patogeneesistä on näyttöä immunologisen 
mekanismin puolesta. Vauriokohta on postsynaptinen kalvo. Noin 10 %:lla 
myastheniapotilaista on thymooma, etenkin iäkkäämmillä miespotilailla. 
Thymoomapotilaista taas 30 %:lla on myasthenia (Chad ym. 1991). 
 
 
PARANEOPLASTISTEN POLYNEUROPATIOIDEN EPIDEMIOLOGIA 
 
Polyneuropatioissa kaikkiaan vain pienellä osalla on paraneoplastinen 
etiologia. Polyneuropatia on kuitenkin niin yleinen ääreishermoston 
muutos, ettei paraneoplastinen polyneuropatia ole harvinaisuus. Tätä 
osuutta kuvastaa kartoitustyö (Lin ym. 1993), jossa tarkasteltiin 520 
polyneuropatiatapausta. Seuraavassa luettelossa on todennäköiseksi 
osoittautunut etiologia; potilaiden lukumäärä ja prosenttiosuus: 
 
 diabetes   256   (49%) 
 alkoholin käyttö  45     (9 %) 
 tulehduksellinen  
 prosessi   34     (7 %) 
 uremia   22     (4 %) 
 hereditäärinen  22     (4 %) 
 toksinen   14     (3 %) 
 maligniteetti  12     (2 %) 
 iskeeminen  12     (2 %) 
 hypotyreoosi  10     (2 %) 
 dysproteinemia  9       (2 %) 
 nutritionaalinen  6       (1 %) 
 maksasairaus  4       (1 %) 
 muu sairaus  11     (2 %) 
 ilman näyttöä  63     (12 %). 
 
Arviot polyneuropatioiden prevalenssista kussakin syöpäsairaudessa 
vaihtelevat varsin paljon tutkijasta ja  aineistosta riippuen. Tähän 
vaikuttavat ainakin seuraavat tekijät: 
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- Missä vaiheessa syöpäsairautta neurologisten vaurioiden kartoitus on  
  tehty 
 
- Onko aineistoon sisällytetty jo kauan syöpäsairautta ennakoineet  
  neurologiset oireet vai pelkästään syöpäsairauden toteamishetkellä  
  ja / tai sairauden aikana puhjenneet / todetut neurologiset häiriöt 
 
-  Minkä asteiset oireet / löydökset edellytetään: 
 -  edellyttääkö polyneuropatiadiagnoosin asettaminen sitä, 
    että potilaalla on selvä funktiohaitta / selviä subjektiivisia 
    oireita 
 -  riittääkö polyneuropatian toteamiseen subjektiivisia oireita  
    vailla oleva tila, joka on havaittavissa tarkassa kliiinisessä 
    neurologisessa statuksessa polyneuropatiaan sopivina 
    poikkeavina löydöksinä tai  poikkeavuuksina neuro-  
    fysiologisessa seulonnassa 
 -  vaaditaanko diagnoosiin sekä kliininen että  neuro- 
    fysiologinen näyttö 
 
 
Arviot siitä, mikä on eri syöpätyyppien välinen yleisyysjärjestys 
neurologisten paraneoplastisten vaurioiden aiheuttajana, ovat 
yhdenmukaisempia. Tutkijat ovat lähestyneet kysymystä joko 
tarkastelemalla jotain määrättyä syöpälajia sairastavien potilaiden otosta 
ja analysoimalla siinä esiintyvät neurologiset vauriot, tai erittelemällä 
neurologisista komplikaatioista kärsivän potilasjoukon syöpäsairauksia. 
 
 
POLYNEUROPATIAAN JA SYÖPÄÄN LIITTYVIÄ TUTKIMUS-
RAPORTTEJA 
 
Tässä katsauksessa tarkastellaan keskeisimpiä tutkimuksia, joilla on 
kartoitettu eri syöpälajien taipumusta aiheuttaa paraneoplastista 
polyneuropatiaa. 
 
ERI SYÖPÄLAJIT POLYNEUROPATIAN AIHEUTTAJINA 
 
Polyneuropatioiden aiheuttajana on kirjallisuuden mukaan selvästi 
yleisimmin pienisoluinen keuhkokarsinooma (Gomm ym. 1990). 
 Eräs korkeimpia havaittuja prevalensseja on julkaistu 33 potilaan 
aineistossa, joka on perättäisotos valikoimattomia diagnoosin teon jälkeen 
kirurgiseen hoitoon toimitettuja keuhkokarsinoomapotilaita (Teräväinen ja 
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Larsen 1977).  Tässä aineistossa todettiin ENMG-löydöstä kriteerinä 
käyttäen polyneuropatia 16:lla potilaalla, mikä on 48 %. 
 
Alhaisimpia prevalensseja edustaa 1694 potilasta käsittävä, useista 
syöpälajeista (mukana mm. 541 keuhkokarsinoomaa) koostuva aineisto, 
jossa ei todettu yhtään varsinaista hermoston vauriota - ainoastaan 
muutama myosiitti (Zuffa ym. 1984). Tutkimuksen tarkoituksena oli 
kartoittaa yleensä kaikki tunnetut eri elinjärjestelmiin kohdistuvat 
paraneoplastiset vauriot. Tutkimuksen merkittävin tulos oli 
tulehduksellisten tuki- ja liikuntaelimistön muutosten löytyminen 43:lla 
potilaalla. 
 
Kokonaiskuva paraneoplastisesta polyneuropatiasta alkoi syntyä, kun 
Croft ym. kuvasivat vuonna 1967 perusteellisesti 33  potilasta, joilla kaikilla 
oli sensorimotorinen polyneuropatia ja syöpä. Aiheuttajina näillä oli 
keuhkokarsinooma 16:lla (joista 10 oli pienisoluista tyyppiä), 
rintakarsinooma 4:llä, mahakarsinooma 4:llä, paksusuolen karsinooma 
2:lla, kohdunkaulan karsinoomia 2:lla ja muita syöpälajeja yksittäisiä 
tapauksia (5 tapausta). Neuropatiatyypit jakautuivat seuraavasti: 
 
-  krooninen polyneuropatia 10  tapausta 
-  subakuutti polyneuropatia 14 
-  polyradikuliitti  1 
-  relapsoiva polyneuropatia   8 
 
Paul ym. julkaisivat 1978 195:n potilaan aineiston, joka koostui 16:sta eri 
maligniteetista, lisäksi 6 tarkemmin määrittelemätöntä syöpätapausta. 
Kliinisiä poikkeavuuksia oli koko aineistossa 30 %:lla ja neurofysiologisia 
poikkeavuuksia 42 %:lla. Aineiston yleisimpiä syöpälajeja tarkastellaan 
taulukossa 1. Kliinisiä neurologisia poikkeavuuksia (mukaan lukien 
tarkemmin määrittelemätön lihaskato) oli keuhkokarsinoomissa 48 %:lla, 
ovariokarsnomissa 46 %:lla, cervixkarsinoomissa 23 %:lla ja sarkoomissa 
20 %:lla. Neurofysiologisia perifeerisen hermoston vaurion merkkejä löytyi 
vastaavasti 64, 62, 32 ja 20 %:lla. Kymmenestä sarkoomatapauksesta 
kahdella oli patologista spontaanitoimintaa, heistä toisella lisäksi 
sensorinen johtonopeuden alenema. Tämä on yksi harvoja raportteja 
polyneuropatian liittymisestä sarkoomaan. Kokonaisuutena aineiston 
neuropatiaprevalenssi oli korkeahkoa keskitasoa.  
 
Elrington ym. tekivät 1991 prospektiivisen tutkimuksen, jonka aineistona 
oli 150 pienisoluista keuhkokarsinoomaa sairastavaa potilasta. 
Patologisia poikkeavuuksia löytyi 44 %:lla tutkituista. Samalla potilaalla 
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saattoi olla useitakin eri tyyppisiä häiriöitä. Eri tyyppisiä neurologisia 
kliinisiä poikkeavuuksia oli tutkituilla seuraavasti: 
 
-  lihasheikkoutta  21 % 
-  heijastepuutoksia  19 % 
-  sensorisia puutoksia  16 % 
 
Kahdella tutkitulla, joilla oli lihasheikkoutta, syynä oli ilmeisesti 
myasteeninen syndrooma. Yhdellä, jolla oli sensorisia puutoksia, oli 
kokonaisuutena kliininen sensorisen neuronopatian taudinkuva. Havaitut 
häiriötyypit eivät liittyneet toisiinsa merkitsevästi. Lisäksi havaittiin muita 
kuin polyneuropatiaan viittaavia löydöksiä: 
 
-  ENMG:ssa myasteeninen 2 tapausta  (mainittu edellä) 
   syndrooma 
-  ataksia   4   - " - 
-  nystagmus  3   - " - 
 
Lenman ym. julkaisivat 1981 työn, jossa oli aineistona 80 
bronkiaalikarsinoomaa sairastavaa potilasta, joista kukaan ei primaaristi 
valittanut mitään subjektiivista neurologista oiretta, ja 50 syöpää 
sairastamatonta verrokkia. Kliinisiä lieviä poikkeavuuksia (värinätunnon 
heikkous, heijasteiden heikkous, äänen käheys, aivoperäisiä 
puutosoireita) oli 31:lla karsinoomapotilaalla ja 7:lla verrokilla. 
Seurannassa selittyi kasvaimen suoralla vaikutuksella 11:n 
karsinoomapotilaan löydökset, ja todennäköisesti paraneoplastiseen 
vauriomekanismiin  perustuvia ääreishermoston vioittumia jäi 
poissuljennan jälkeen 20. Kun molemmat ryhmät tutkittiin ENMG:lla, 
karsinoomaryhmässä oli merkitsevästi alhaisempi ääreishermojen 
johtonopeus kuin verrokeilla, vaikka löydökset molemmissa ryhmissä 
mahtuivatkin normaalirajoihin. Lisäksi karsinoomaryhmässä 13:lla 
potilaalla 40:sta tutkitusta oli lihasten patologista spontaanitoimintaa, jota 
oli myös neljällä 20:sta tutkitusta verrokista.  
 
Clouston ym. tutkivat 1992 neurologisten oireiden vuoksi 851 
syöpäpotilasta. Oireiden syyksi osoittautui metastaasi 45 %:ssa 
tapauksista, metaboliseksi enkefaliitiksi tulkittiin 10 %. Todennäköisesti 
paraneoplastisiksi jäi vain 1 % (10 tapausta). Muut neurologiset häiriöt 
olivat hoidon aiheuttamia tai kokonaan syövästä riippumattomia. 
Tuntemattomaksi etiologia jäi 48 tapauksessa   (6 %).  
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Tässä työssä ei lainkaan kartoitettu subkliinisiä häiriöitä, vaan tutkittiin 
ainoastaan selvästi oireisia tapauksia. 
 
Pelkkiä rintakarsinoomia sisältävä 9 tapauksen aineisto julkaistiin 1994 
(Peterson ym.), jossa kaikilla oli perifeeriseen neuropatiaan sopivia oireita 
ja löydöksiä. Kuudella heistä oli oireita ja neuropatialöydöksiä ennen 
karsinoomadiagnoosia. Hermostomuutokset edelsivät 
karsinoomadiagnoosia 2 kk - 8 vuotta.  Seitsemällä oli diagnoosihetkellä 
jo metastaaseja kainaloimusolmukkeissa.  
Oireet olivat lihasheikkous, lihaskrampit, raajojen puutuminen ja 
parestesiat. Seerumissa ja selkäydinnesteessä oli viitteitä 
immunoaktivaatiosta, mutta kenelläkään ei havaittu vasta-aineita mitään 
neuraalisia rakenteita vastaan. 
 
Bird ym. julkaisivat 1996 kolme melanoomapotilastapausta, joilla oli CIDP-
syndrooma. 
 
Yksi tapaus on julkaistu, jossa ilmaantui aivoperäisiä puutosoireita vuosi 
pahan sensorimotorisen polyneuropatian alkamisen jälkeen. Aivo-oireiden 
syytä tutkittaessa löytyi maligni gliooma (Mellgren ym. 1978).  
 
Thymoomaan on myös kuvattu liittyvän subakuutti motorinen neuropatia 
(Stoll ym. 1984). 
 
Karsinoidiin liittyviä neuropatiatapauksia tunnetaan hyvin vähän (Green 
ym 1964; Sipilä ym. 1982). 
 
LEVINNEISYYDEN LIITTYMINEN POLYNEUROPATIAAN 
 
Cavaletti ym. julkaisivat vuonna 1991 tutkimuksen syövän kliinisen 
levinneisyyden liittymisestä polyneuropatian prevalenssiin. Aineistossa oli 
55 epiteliaalista ovariokarsinoomaa sairastavaa potilasta. Syövän 
toteamishetkellä heistä 12:lla syöpä edusti FIGO-luokituksen 
levinneisyysastettä I ja muilla astetta III. Verrokkiaineistona oli saman 
ikäinen lievän kallovamman vuoksi sairaalaan joutunut potilasryhmä, jolla 
ei ollut syöpää. Kliinisiä löydöksiä ei havaittu lainkaan potilailla, joilla 
kasvaimen levinneisyys oli luokkaa I. Luokkaan III kuuluvista potilaista 
kahdella oli sensorisia häiriöitä ja heijastepuutoksia. Neurofysiologisessa 
tutkimuksessa astetta I edustavilla potilailla oli sensoristen potentiaalien 
amplitudin laskua verrokkeihin verrattuna. Ero oli tilastollisesti merkitsevä. 
Lisäksi oli johtonopeuden alenemaa kahdessa tai useammassa hermossa 
neljällä ( 33,3 %), mutta havainto ei ollut merkitsevä. Asteen III potilailla 
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oli selviä muutoksia sekä sensorisissa että motorisissa hermoissa. 
Johtonopeuden alenemaa kahdessa tai useammassa hermossa oli 33:lla 
(71,7 %). Ero ryhmien I ja III välillä oli tilastollisesti merkitsevä.   
 
TIIVISTELMÄ 
 
Eri tutkijoiden julkaisemia aineistoja ääreishermoston vaurioiden 
epidemiologiasta potilailla, jotka sairastavat syöpää, esitetään  
taulukossa 1. Huomattakoon, että aineistojen Croft –67 ja Peterson –94 
valintaperusteena on ollut syövän lisäksi perifeerinen hermoston häiriö 
eivätkä otokset siten kuvaa perifeerisen hermoston häiriön vallitsevuutta 
syöpäpotilailla. 
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  Taulukko 1 
    Ääreishermoston vaurioiden epidemiologiaa eri syöpälajeissa 
 
Viite (aineisto)          Syöpälaji(t)         Pot. lukum.       Vauriot                  % 
   
 
Croft ym. 
1967 
Ca pulmonum 
Ca mammae 
Ca ventriculi 
Ca coli  
Ca cervicis ut. 
Muut  
Yhteensä 
      16 
      4 
      4 
      2 
      2 
      5 
      33 
PNP subac 14 
PNP chr     10 
Polyradic.    1 
PNP relaps. 8 
 
 
 
 
Teräväinen &  Larsen 
1977 
Ca pulmonum       33 PNP-viitettä 
ENMG:ssa 16        
 
 
      48 % 
 
Paul ym. 
1978 
 
Ca pulmonum 
Ca cervicis ut. 
Lymfooma 
Ca mammae 
Ca ventriculi 
Ca ovari 
Sarkooma 
Yhteensä 
     
     25 
      22 
     17 
     16 
     15 
     11 
     10 
     116 
kliin.       neurofys. 
12            16  
5              7  
3              5  
5              5  
5              7  
5              5  
2              2  
kliin.       neurofys.   
48 %         64 % 
23 %         32 % 
18 %          29% 
31 %          31% 
33 %          47 %  
46 %          64 %  
20  %         20 %  
 
 
Lenman ym. 
1981 
 
Ca pulmonum 
 
Terveet verrokit 
     
      80 
 
      50 
 
PNP-viitettä   20      
                      
                     7 
 
     
      25 % 
 
      14 % 
Zuffa ym. 
1984 
Ca pulmonum 
Muut 
 
 
yhteensä 
      541 
     1153 
 
 
1694 
PNP-viitettä  0 
 
TULES-häiriötä 43 
(myosiitti mukaan 
lukien)   
 
 
 
     
      2,5 % 
 
Elrington ym. 
1991 
Ca pulmonum      150 Lihasheikkous 
 
Heijastepuutoksia 
 
Sensor. puutoksia 
 
Häiriöitä kaikkiaan 
tutkituilla 
 
      21 % 
 
      19 % 
 
      16 % 
 
 
      44 % 
Peterson ym.  
1994 
Ca mammae        9 PNP- 
löydöksiä     9           
 
      100 % 
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PATOGENEESI 
 
TOKSINEN MEKANISMI 
 
Subakuutin polyneuropatian ja kroonisen polyneuropatian histopatolologia 
on aksonidegeneraatio (Chad ja Recht 1991). Aksonidegeneraatiota on 
havaittu  toksisten altisteiden ja puutostilojen yhteydessä esiintyvissä 
polyneuropatioissa. Kirjallisuudessa ei kuitenkaan ole julkaistu 
tutkimustuloksia, jotka osoittaisivat tai edes viittaisivat selvästi kasvaimen 
erittävän jotain hermostoa vaurioittavaa ainetta.  
 
IMMUNOLOGINEN MEKANISMI 
 
Immunologiseen vauriomekamismiin viittaavia havaintoja on eniten 
pienisoluisesta keuhkokarsinoomasta (Zenone 1992), mutta myös muista 
karsinoomalajeista (Gulcher ja Stefansson 1988; Kyläniemi ym. 2002). 
Näyttöä on sekä vasta-aine- että soluvälitteisestä mekanismista 
(Andersson ym. 1987 b; Andersson ja Posner 1988; Posner 1992; Dalmau 
ym. 1994; Graus ym. 1990 a; Furneaux ym. 1990; Greenlee ja Jaeckle 
1990; Kiers ym. 1991; Antoine ym. 1992; Hormingo ym. 1994). 
 
Keskushermosto-oireyhtymien alueelta on julkaistu runsaasti tuumorin 
herättämään ja hermostoa vastaan kohdistuvaan immuuniprosessiin 
viittaavia tutkimustuloksia. Pikkuaivodegeneraatio on eniten kartoitettu 
alue. Pikkuaivodegeneraation yhteydesä on havaittu vasta-aineita 
Purkinjen soluja tai neuronien proteiinirakenteita vastaan (Cunningham 
ym. 1986; Tanaka ym. 1986; Dropcho ym. 1987; Tsukamoto ym. 1987; 
Andersson ym. 1988 b; Andersson ym. 1988 c; Lennon 1989; Hammack 
ym. 1992; Peltola ym. 1998). Myös enkefalomyeliitissä (Graus ym. 1990; 
Dalmau ym. 1990; Dalmau ym. 1991 b; Lennon ym. 1995) ja 
opsoklonuksessa (Budde-Steffen ym. 1988; Lugue ym. 1991) on tavattu 
neuronaalisia vasta-aineita. Immunologisen mekanismin näyttöä on 
julkaistu myös nekrotisoivasta myelopatiasta (Handforth ym. 1983; 
Babikian ym. 1984; Roobol ym. 1987) ja motoneuronitaudista (Dhib -Jalbut 
ja Liwniz 1986). 
 
Myös juuritason vauriot ja sekaoireyhtymien vauriot selittyvät 
autoimmuunipohjalla (Graus ym. 1987; Andersson ym. 1988 d; Dropcho 
1989; Dalmau ym. 1991 a;).  
 
Pienisoluiseen keuhkokarsinoomaan liittyvässä enkefalomyelo- 
radikuliitissa on havaittu anti-Hu –vasta-ainetta (Graus ym. 1987). 
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Näköjuosteen ja verkkokalvon immunologiseen mekanismiin sopivia 
havaintoja on julkaistu (Grunwald ym. 1985; Kornguth ym. 1986; Grunwald 
ym. 1987; Thirkill ym. 1989; Matsubara ym. 1996). 
 
Sensorisen neuronopatian immunologista vauriomekanismia kuvaavat 
seuraavat tutkimukset: 
-   Graus ym. julkaisivat 1986 neljä potilastapausta, joilla oli pienisoluinen 
keuhkokarsinooma ja subakuutti sensorinen neuronopatia 
(ganglioradikuliitti). Kaikkien näiden potilaiden seerumi reagoi tuumorista 
valmistettuun sekä rotan aivoista ja ihmisen aivoista valmistettuun 
ekstraktiin. Vasta-aine reagoi 35 - 38 kd nukleoproteiinin kanssa (anti-Hu 
-vasta-aine). Reaktiota ei tapahtunut terveiden verrokkien eikä sellaisten 
pienisolukeuhkokarsinoomapotilaiden seerumin kanssa, joilla ei ollut 
sensorista polyneuropatiaa. Yhden potilaan post mortem -tutkimuksissa 
havaittiin suoralla immunofluoresenssilla takajuurten ganglioissa IgG-
vasta-ainetta  
-    Chalk ym. julkaisivat 1993 tutkimuksen, jossa verrattiin 21 sensorista 
neuronopatiaa sairastavaa potilasta, joilla ei ollut diagnosoitua syöpää 
eikä anti-Hu-vasta-aineita, ja 64 anti-Hu -seropositiivista sensorista 
neuronopatiaa sairastavaa potilasta. Ensimmäistä ryhmää seurattiin 23 
vuotta. Seurannan aikana kukaan ei tullut anti-Hu -positiiviseksi eikä 
kenellekään ilmaantunut syöpää. Anti-Hu -positiivisessa ryhmässä 
todettiin 61 potilaalla pienisoluinen keuhkokarsinooma muutaman 
kuukauden seurannassa, ja yhdellä vielä 7 vuoden kuluttua seurannan 
alusta. Tutkijat katsoivat, että anti-Hu on merkittävä pienisoluisen 
keuhkokarsinooman kasvainmerkkiaine, jos potilaalla on sensorinen 
polyneuropatia. Tätä päätelmää tukee tutkimus, jossa keuhkokarsinoomaa 
ja sensorista neuronopatiaa sairastavilla potilailla todettiin anti-Hu -vasta-
ainetta (Graus ym. 1994). 
-  Immunologista vauriomekanismia tukee tutkimus, jossa havaittiin 
kohonneita anti-HuD -tiittereitä sensorista neuronopatiaa sairastavilla 
potilailla (Yagi ym. 1997). Tulosta sopii myös havainto, että anti-Hu -
positiivisella seminoomapotilaalla oli sensorinen neuronopatia (Gabriel 
ym. 1996).  
-  Iwahashi ym. 1997 totesivat mammakarsinoomapotilaalla, jolla oli 
sensorinen neuronopatia, vasta-ainetta 106 kd hiiren neuraaliantigeenia 
vastaan. 
  
Distaalisen ääreishermoston osalta lähinnä vain relapsoivasta 
polyneuropatiasta  on immunologiseen vauriomekanismiin viittaavia 
havaintoja (Ongerboer de Visser ym. 1983; Antoine 2000, Antoine ym. 
2001). Subakuutin ja kroonisen sensorimotorisen polyneuropatian 
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yhteydessä tapahtuvaan immunologiseen prosessiin viittaa anti-Hu –
vasta-aineen esiintyminen samanaikaisesti (Antoine 2000), mutta 
vauriomekanismin kannalta näyttö puuttuu. Samoin muissakin 
tutkimuksissa vauriomekanismiin viittaavat havainnot jäävät 
tulkinnanvaraisiksi. 
Ongerboer de Visser ym. totesivat 1983 suralisbiopsiasta 
immonoelektronimikroskopialla IgM-kertymää perineuriumissa kuudella 
potilaalla, joilla kaikilla oli tarkemmin luokittelemattomia 
sensorimotoriseen polyneuropatiaan sopivia löydöksiä ja joilla oli jokin 
seuraavista syövistä: rinta-, keuhko-, suupohjankarsinooma tai Hodgkinin 
tauti. Kiertäviä immunokomplekseja ei todettu. Vaikka havainnon 
perusteella immunologinen prosessi voidaan todeta, tapahtuman merkitys  
neuraalisen vaurion mekanismina jää vielä avoimeksi. Peterson ym. 1994 
julkaisivat 9 potilaan aineiston, jonka potilailla oli mammakarsinooma ja 
polyneuropatia. Potilailla havaittiin  immunoaktivaatioon sopivina 
muutoksina kohonnut lymfosyyttimäärä seerumissa ja liquorissa, mutta ei 
kiertäviä vasta-aineita hermostoa tai sen osia vastaan. 
 
Neurologisen häiriön sijasta vasta-aineiden havaitsemisesta lähtevän 
tarkastelun tekivät Dalmau ym. 1992. Tutkimuksessa oli aineistona 71 
anti-Hu -positiivista potilasta. Kaikilla potilailla oli jokin seuraavista 
neurologisista syndroomista: sensorinen neuronopatia, motoneuronitauti, 
limbinen enkefaliitti, pikkuaivodegeneraatio-oireet, aivorunkotason häiriö 
tai autonominen neuropatia. Tästä joukosta 62:lla oli jo diagnosoitu tai 
todettiin tutkimuksessa pienisoluinen keuhkokarsinooma, osalla vasta 
kuoleman jälkeen. Neurologista oireyhtymää hoidettiin kortikosteroidilla, 
immunosupressiivisella lääkityksellä ja plasmafereesillä. Tässä 
aineistossa ei saatu vastetta millään mainituista hoidoista. 
Immunologiseen vauriomekanismiin perustuvaan häiriöön näillä hoidoilla 
voisi olla odotettavissa hoitovastetta, mutta avoimeksi jää hoidon riittävä 
intensiivisyys. 
 
Lennon ym. julkaisivat v. 1995 havainnon, jossa 32 myasteenista 
syndroomaa ja karsinoomaa sairastavan potilaan aineistossa kaikilla oli 
anti-P/Q tyyppistä kalsiumkanava -vasta-ainetta, kun Lambert-Eaton –
potilailla, joilla ei ollut tiedossa syöpää, sitä esiintyi 91 prosentilla.  
 
Posner esitti 1995 paraneoplastisen syndrooman mallin, jossa 
karsinoomaa vastaan muodostuva vasta-aine, useimmiten anti-Hu,  
vaurioittaa myös hermostoa. Malli perustuu pääasiassa aineistoihin 
Dalmau ym. 1992, Rosenblom 1993 sekä Posner ym. 1990.  Dalmaun ym. 
aineistossa oli 71 sensorista polyneuropatiaa tai enkefalomyeliittiä 
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sairastavaa anti-Hu -positiivista potilasta. Näistä 55:n maligniteetti oli 
pienisoluinen keuhkokarsinooma. Karsinoomaa ei voitu havaita lainkaan  
9 tapauksessa. Muita karsinoomia oli yksittäisin tapauksin. 
Anti-Hu -syndrooman Posner määrittelee seuraavasti: 
 
Subakuutti sensorinen polyneuropatia ja / tai enkefalomyelopatia ja 
korkea seerumin anti-Hu -tiitteri. Enkefalomyelopatiassa on seuraavia 
löydöksiä ainakin yksi: 
- Amnestinen dementia (limbinen enkefaliitti) 
- Pikkuaivoataksia 
- Aivorungon puutosoireet 
- Selkäytimen puutosoireet 
- Autonomiset häiriöt 
 
Posnerin mallia vahvistaa julkaisu seitsemästä anti-Hu -positiivisesta 
keuhkokarsinoomapotilaasta (Pieret ym. 1996): kolmella oli 
ganglioradikuliitti, kahdella autonominen häiriö ja kahdella 
pikkuaivovaurio. Lisäksi seurannassa kehittyi opsoklonus kahdelle. 
 
Lisääntyvien immunologista vauriomekanismia tukevien havaintojen 
vastapainoksi on myös tutkimustuloksiin perustuvia vastaväitteitä esitetty. 
Grisold ym. asettivat 1987 kyseenalaiseksi pienisoluisen 
keuhkokarsinooman yhteydessä esiintyvät antineuronivasta-aineet 
paraneoplastisen hermostovaurion aiheuttajina. Väite perustui 
kokeelliseen työhön, joka viittasi siihen, että tuumoria vastaan kehittyneen 
vasta-aineen ristireagointi hermoston antigeenien kanssa on biologisesti 
tehotonta, vaikka reaktiota tapahtuukin.  
 
Lisäpiirre immunologisessa mekanismissa on sen liittyminen perustaudin 
kulkuun (syövän immunologinen paraneminen). Darnell ja DeAngelis 
esittivät 1993, että neuronivasta-aineiden esiintyminen korreloisi 
perustaudin hyvään ennusteeseen, koska samat vasta-aineet pyrkivät 
tuhoamaan syöpäkasvainta.  
Tätä teoriaa tukee harvinainen havainto (Zaheer ym. 1993), että 
pienisoluinen keuhkokarsinooma parantui spontaanisti ennen kuin 
suunniteltua sädehoitoa ja kemoterapiaa ehdittiin aloittaakaan. 
Samanaikaisesti potilaalla puhkesi paheneva ja lopulta kuolemaan 
johtanut polyradikuliitiksi sopiva ääreishermoston oireyhtymä, jonka 
hoitoon kortikosteroidihoito ja plasmafereesi olivat tehottomia. Tekijät 
päättelivät, että karsinooman paraneminen olisi johtunut 
immuunireaktiosta, joka valitettavasti samalla aiheutti neurologisen 
komplikaation intrathekaalisella vasta-aineella tai solusidonnaisella 
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mekanismilla, joihin plasmafereesi ei  ulottunut. Tässä tapauksessa ei 
kuitenkaan saatu immunologisesta prosessista mitään suoraa näyttöä. 
Darnell ja DeAngelis kuvasivat 1993 pienisoluisen keuhkokarsinooman 
paranemisen potilaalla, jolla oli neuronaalisia vasta -aineita.  
 
VASKULAARINEN MEKANISMI 
 
Näyttö vaskulaarisesta vauriomekanismista paraneoplastisissa 
neurologisissa oireyhtymissä perustuu varsin pieniin aineistoihin ja 
tapausselostuksiin. Teoria on kuitenkin ymmärrettävissä, koska 
vaskuliiteissa tavataan usein yksittäisten hermorunkojen vaurioihin 
perustuvia pareeseja tai mononeuropatia multiplex-tyyppisiä taudinkuvia, 
ja syövän yhteydessä esiintyy vaskuliitteja (Naka ym. 1991, nsson ym. 
1979). Toisaalta kuitenkin polyneuropatioita tavataan runsain määrin 
sellaisissa tilanteissa, joissa ei ole millään taholla pientäkään viitettä 
vaskuliitista (von Neundörfer 1996).  
 
Johnson ym. julkaisivat 1979 selostuksen kolmesta potilastapauksesta, 
joilla kaikilla oli lisääntyviä alaraajapainotteisia sensorimotorisia 
perifeerisiä puutosoireita ja yhdellä lisäksi aivo-oireita. Kahdella potilaista 
todetiin karsinooma ja yhdellä sekä lymfooma että liposarkooma. 
Neurologisessa tutkimuksessa havaittiin distaalinen polyneuropatia ja 
mononeuropatia multiplex -tyyppisiä vaurioita. Biopsioilla todettiin pienten 
ja keskisuurten epineuraalisten arterioitten vaskuliittiia 
(seinämäpaksuuntumaa ja mononukleaarisoluinfiltraatiota). 
 
Vuonna 1986 Vincent ym. tutkivat 50 potilaan aineiston, jossa kaikilla 
potilailla todettiin hermojen tai lihasten mikrovaskuliittia. Maligniteetti 
todettiin välittömästi seitsemällä: kolme prostatakarsinoomaa, kaksi 
keuhkokarsinoomaa, yksi Hodgkinin tauti ja yksi immunoblastinen 
lymfadenopatia. 
 
Leger ym. totesivat 1986 vaskuliittimuutoksia perifeeristä neuropatiaa 
potevilla potilailla. He julkaisivat 1988 perusteellisemman tutkimuksen, 
jossa lähdettiin 140 perifeeristä neuropatiaa sairastavasta potilaasta, joilla 
ei tässä vaiheessa ollut etiologiaa tiedossa. Lihashermobiopsia tehtiin 
113:lle potilaalle, ja niistä 33 tapauksessa oli vaskuliittia neuraalisissa 
arterioissa. Todennäköiseksi etiologiaksi tässä aineistossa jäi 2 
lymfoomaa, 1 lymfaattinen leukemia, 1 gammopatia, 4 polyarteritis 
nodosaa ja 2 Churg-Straussin syndroomaa. Muissa tapauksissa etiologia  
jäi avoimeksi. Tutkimus ei tukenut vaskulaarista paraneoplastista 
hermovauriomekanismia. Osassa aineistoa seuranta-aika (koko 
 32
aineistossa välillä 6 kk - 10 vuotta) ei ollut riittävä mahdollisesti vasta 
useita vuosia paraneoplastisen häiriön puhkeamisen jälkeen ilmenevän 
syövän havaitsemiseksi. 
 
Vallat ym. totesivat 1986 paraneoplastisessa sensorisessa polyneuro- 
patiassa endoneuraalisten kapillaarien seinämissä muutoksia. 
Younger ym. totesivat 1994, että anti-Hu -vasta-aineiden esiintyminen 
liittyy  perifeeristen hermojen ja lihasten mikrovaskuliittiin. 
 
Yhteenvetona todettakoon, että vaskulaarisella mekanismilla voidaan 
selittää suurten hermorunkojen vaurioitumista mononeuropatia multiplex  
-syndroomassa, mutta ei distaaliskorosteista polyneuropatiaa. 
 
NUTRITIONAALINEN MEKANISMI 
 
Hawley ym. julkaisivat 1980 tutkimuksen, jossa keuhkon pienisoluisen 
syövän yhteydessä esiintyvän polyneuropatian todettiin korreloivan 
potilaan kakeksiaan siten, että ellei kakeksiaa ollut lainkaan, ei ollut 
havaittavaa polyneuropatiaakaan, mutta jos 40 % painosta oli menetetty, 
kaikilla oli jo polyneuropatia. Kyseisessä tutkimuksessa todettiin heti 
potilaiden sairastuttua vähintään subkliininen polyneuropatia 46 %:lla. 
Havainto tehtiin varsin pienestä aineistosta: Kun koko otoksesta poistettiin 
muita neuropatiaa aiheuttavia tauteja sairastavat ja alkoholistit, jäljellä oli 
vain 26 tapausta, joista 12:lla oli polyneuropatia. Tässä työssä tehty 
havainto tukee jonkin verran ns. nutritionaalisen vauriomekanismin 
teoriaa, jonka mukaan syöpä kilpailisi jostakin hermoston tarvitsemasta 
ravinteesta. Polyneuropatian liittymistä kakeksiaan ei kuitenkaan ole 
vahvistettu muissa tutkimuksissa (Croft ym. 1967; Elrington ym. 1991). 
 
 
HOIDON VAIKUTUS PARANEOPLASTISIIN HERMOSTO- 
OIREYHTYMIIN 
 
Paraneoplastisen neurologisen häiriön spontaania taudinkulkua on 
kuvailtu jo varhain kattavasti (Croft ja Wilkinson 1969). Samat tekijät 
toteavat, että sentraalinen paraneoplastinen tauti ei parane, sen sijaan 
perifeerinen saattaa parantua. Hoitojen vaikutuksesta on julkaistu vain 
hyvin pieniä aineistoja ja tapausselostuksia. 
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SYÖVÄN HOITO 
 
Lenman ym. vertasivat 1981 yhdeksän bronkiaalista karsinoomaa 
sairastavan potilaan neurologista statusta ja ENMG-löydöksiä ennen 
karsinooman hoitoa (kahdeksalla leikkaus ja yhdellä sädehoito) ja pian 
sen jälkeen. Kliinisessä statuksessa ei tapahtunut muutoksia. 
Sensorisissa johtonopeuksissa tapahtui paranemista seitsemällä potilaalla 
yhdeksästä, motorisissa johtonopeuksissa ei tapahtunut merkittäviä 
muutoksia. Lihasten patologinen spontaanitoiminta hävisi kolmelta, mutta 
ilmaantui uutena kahdelle potilaalle hoidon jälkeen. 
 
Yhdeksän potilaan aineistossa (Peterson ym. 1994) 
mammakarsinoomaan liittyvä polyneuropatiaoireisto lievittyi kolmessa 
tapauksessa kasvaimen operaation jälkeen, mutta vain tilapäisesti. 
 
Lymfoomaan liittyvän sensorisen neuronopatian (ganglioradikuliitin) on 
kuvattu paranevan sytostaattihoidolla, jos sillä on saavutettu perustautiin 
hyvä vaste (Sagar ja Read 1982). Tekijät eivät kuitenkaan ota huomioon 
sitä, että koska ko. häiriön vauriomekanismi on selvästi immunologinen, 
sytostaatin aiheuttama immunosupressio voi suoraan olla osasyynä 
paranemiseen. 
 
Rotta ym. ovat julkaisseet 1997 vaikea-asteisen sensorimotorisen 
polyneuropatian paranemisen multifokaalista osteoskleroottista 
myeloomaa sairastavalla potilaalla, jota hoidettiin kirurgisesti, 
sädehoidolla, kemoterapialla ja kortikosteroidilla. 
 
Vaikea-asteisen sensorimotorisen polyneuropatian on kuvattu 
ratkaisevasti parantuneen caecumin karsinoidituumorin osittaisen 
resektion jälkeen (Sipilä ym. 1982). Samanlainen tulos on kuvattu 
pienisoluisen keuhkokarsinooman sädehoidon ja kemoterapian jälkeen, 
kun tuumoriin saavutettiin hyvä vaste (Weissman ja Gottschall 1989). 
Tässä tapauksessa käytettiin myös plasmafereesiä, jonka merkitys jäi 
tekijöiden mielestä avoimeksi.  Subakuutti polyneuropatia lievittyi 
corpuskarsinooman operatiivisen hoidon jälkeen (Yamada ym. 1988). 
Julkaistuissa yksittäisissä polyneuropatiaa koskevissa tapauksissa jää 
yleensä avoimeksi, onko polyneuropatia mahdollisesti luonteeltaan 
relapsoivaa tyyppiä, ja onko syövällä todellista syy -yhteyttä neurologiseen 
häiriöön. Mikäli hoidon vaikutus olisi todellinen, se merkitsisi, että 
oleellisesti syövän luonteeseen vaikuttava hoito voisi muuttaa kasvaimen 
taipumusta aiheuttaa kaukovaikutushäiriöitä vaikka hoito ei olisikaan 
radikaalisti syöpää parantava. 
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Paraneoplastisen motoneuronitaudin on kuvattu parantuneen 
munuaiskarsinooman onnistuneen radikaalileikkauksen jälkeen  (Evans 
ym. 1990) ja bronkiaalikarsinooman radikaalileikkauksen jälkeen (Mitchell 
ja Olczac 1979). 
 
Pikkuaivodegeneraation on todettu muutamassa tapauksessa 
pysähtyneen ja paranevan keuhkokarsinooman radikaalin operatiivisen 
hoidon jälkeen (Paone ja Jeyasingham 1980) sekä muuten onnistuneen 
hoidon ja immunosupressiohoidon tuottavan neurologisia toipumisia (Oh 
ja Dropcho 1990; Griggs ym. 1997; Peltola ym. 1998). 
 
 Ovariokarsinooman palliatiivisen hoidon on kuvattu auttaneen (Cardosi 
ym. 1997). Pikkuaivodegeneraatio voi tosin pysähtyä spontaanistikin 
(Paone ja Jeyasingham 1980; Eekhof 1985; Kearsley ym. 1985).  Burton 
ym. ovat kuvanneet 1988 testiskarsinoomapotilaan limbisen enkefaliitin 
toipumisen sytostaattihoidon aikana. Limbisen enkefaliitin 
vauriomekanismi taas on todennäköisesti immunologinen, ja sytostaatti 
voi vaikuttaa immunosupression kautta. 
 
Dalmau ym. julkaisivat 1992  71 anti-Hu -positiivisen pääasiassa 
pienisoluista keuhkokarsinoomaa sairastavista potilaista koostuvan 
aineiston, jossa kaikilla potilailla oli enkefalomyeliitti ja / tai sensorinen 
polyneuropatia. Tässä aineistossa kirurginen hoito, sädehoito tai 
kemoterapia eivät parantaneet neurologista oireyhtymää. 
 
Myasteenisessa syndroomassa on kuvattu lukuisia parantumisia, kun 
perustauti on saatu hoidettua radikaalisti. Jopa vain radioterapialla ja 
kemoterapialla saavutettu palliaatio perustautiin on parantanut 
myastenista syndroomaa (Jenkyn ym. 1980; Chalk ym. 1990). 
 
HERMOSTO-OIREYHTYMÄÄN KOHDISTUVA HOITO 
 
Dalmaun ym. 1992 julkaisemassa anti-Hu -positiivisten potilaiden 
aineistossa kaksi limbistä enkefaliittia sairastavaa potilasta tuli 
neurologisesti parempaan kuntoon kortikosteroidihoidolla. Muilla saman 
aineiston potilailla kortikosteroidit, plasmafereesi ja immunosupressio 
syklofosfamidilla tai atsatiopriinilla osoittautuivat tehottomiksi. Dropcho 
ym. mainitsevat 1993 opsoklonus-myoklonustapauksen tulleen 
paremmaksi kortikosteroidihoidolla. 
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Griggs ym. julkaisivat 1997 CIDP-tapauksen paranemisen, kun potilasta 
hoidettiin plasmafereesillä. Tämä tulos myös viittaa immunologiseen 
vauriomekanismiin  kyseisessä oireyhtymässä. 
 
Pienisoluisen keuhkokarsinooman yhteydessä kehittynyt vaikea-asteinen 
lihasatrofia (jossa oli mukana polyneuropatian ja myopatian piirteitä) 
parantui dramaattisesti syklofosfamidilla, kun sitä ennen kortikosteroidi  
osoittautui tehottomaksi (Bruyland ym.1984). 
 
Anti-Hu -positiivinen enkefalomyeloneuriittia ja pienisoluista keuhko- 
karsinoomaa sairastava potilas toipui nopeasti neurologisista oireistaan 
kortikosteroidihoidolla, mutta menehtyi perustautiin. Steroidihoito ei 
laskenut anti-Hu -tasoa (Oh ja Dropcho 1990). 
 
Plasmafereesiä kokeiltiin kahdelle enkefalomyeliittiä ja pienisoluista 
keuhkokarsinoomaa sairastavalle sekä yhdelle pikkuaivodegeneraatiota ja 
ovariokarsinoomaa sairastavalle potilaalle (Graus ym.1990 b; Graus ym. 
1992). Neurologiseen tilaan ei saatu aikaan parantavaa vaikutusta. 
Seerumin anti-Hu -taso laski kaikilla lähtötilanteeseen verrattuna murto-
osaan. Likvorissa vasta-ainetaso laski vain yhdellä potilaalla. Yhdellä 
sensorista neuronopatiaa sairastavalla potilaalla plasmafereesi, 
laskimonsisäinen immunoglobuliini ja prednisoloni yhdessä paransivat 
neurologista tilaa, mutta potilaalle tehtiin myös palliatiivisesti onnistunut 
seminooman leikkaus. Heikot hoitotulokset voivat selittyä sillä, että 
kyseisessä oireyhtymässä pääosa neurologisista vaurioista syntyy 
nimenomaan likvortilassa olevien vasta-aineiden vaikutuksesta. 
Plasmafereesin vaikutus ei välittömästi ulotu  likvortilaan, ja sinne voi 
jäädä pitkäksi aikaa vauriota aiheuttava määrä vasta-ainetta. 
 
Nausieda ym. kuvasivat 1981 tiamiinihoidon parantaneen opsoklonusta 
keuhkokarsinoomapotilaalla, jolla oli neurologisessa taudinkuvassa myös 
myoklonus ja pikkuaivodegeneraation oireita. 
 
Petersonin ym. 1994 aineistossa rintasyöpäpotilaan polyneuropatiaan 
sopivat oireet lievittyivät tilapäisesti plasmafereesillä. 
 
Griggs ym. julkaisivat 1997 plasmafereesillä saavutetun CIDP-
syndrooman paranemisen non-Hodgkin-lymfoomapotilaalla, jonka 
perustautia hoidettiin kemoterapialla ja luuydintransplantaatiolla. 
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TUTKIMUKSEN TARKOITUS 
 
Kirjallisuudessa esitetyt tiedot paraneoplastisista neurologisista häiriöistä 
perustuvat pääasiassa havaintoihin potilaista, joilla on ollut 
tutkimushetkellä samanaikaisesti sekä oireita aiheuttava neurologinen 
sairaus että syöpä. Sellaisia prospektiivisia tutkimuksia, joissa olisi 
systemaattisesti kartoitettu syöpään sairastuneiden potilaiden 
neurologinen tila niissäkin tapauksissa, joissa potilailla ei ole oireita 
hermoston taholta, ja lisäksi seurattu primaaritutkimuksessa 
oireettomienkin neurologista tilaa, ei ole julkaistu. 
 
Tutkimuksen tarkoituksena on: 
 
1.  kartoittaa neurologisten, mahdollisesti paraneoplastisten, häiriöiden 
vallitsevuus (prevalenssi) kohdun runko-osan ja kohdunkaulan 
karsinoomaa sairastavilla potilailla, joille on tehty karsinoomadiagnoosi ja 
joiden hoitoa ei ole vielä aloitettu 
 
2. kartoittaa kasvaimen lähtökohdan, histologisen tyypin,      
erilaistumisasteen, levinneisyyden, raskauksien määrän ja menopaussin 
yhteyttä ääreishermoston häiriöihin diagnoosintekohetkellä ennen 
hoitojen aloittamista 
 
3.  selvittää tekijöitä, jotka ennustavat neurologisen häiriön paranemista 
tai progressiota hoidon jälkeen 
 
4.  selvittää, missä määrin paraneoplastinen neurologinen häiriö ennustaa 
potilaan perustaudin kulkua ja elinaikaa hoidon jälkeen 
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TUTKIMUSAINEISTO 
 
 
AINEISTON RAJAUS 
 
Tähän tutkimukseen on valittu kohdun runko-osan ja kohdunkaulan 
karsinoomaa sairastavia potilaita. Tähän valintaan ovat johtaneet 
seuraavat syyt: 
 
1. Kohdun runko-osan ja kohdunkaulan karsinoomiin liittyvistä, 
todennäköisesti syövän kaukovaikutukseen perustuvista neurologisista 
häiriöistä ei ole aikaisemmin julkaistu prospektiivisia tutkimuksia. 
Tutkimuksella on mahdollista hankkia uutta tietoa kartoittamalla 
mainittujen karsinoomien yhteydessä esiintyvät neurologiset häiriöt ja 
mahdollisesti hankkia uutta tietoa myös neurologisten paraneoplastisten 
häiriöiden lainalaisuuksista.  
 
2. Kyseisten karsinoomien tutkimusmetodit, luokitus ja hoitomenetelmät 
ovat olleet tutkimusprojektin aloittamisen ajankohtana tarkoin vakioidut ja 
organisoidut. Tämä on mahdollistanut tutkimuksen joustavan liittämisen 
rutiiniin potilastoimintaan. 
 
3. Perustaudin valinnalla on mahdollistettu myös sen aineiston osan, 
jossa radikaalia syövän hoitotulosta ei saavuteta, pitempi seuranta-aika 
kuin esimerkiksi pienisoluisessa keuhkokarsinoomassa, joka julkaistujen 
tutkimusten mukaan todennäköisesti aiheuttaisi enemmän neurologisia 
paraneoplastisia muutoksia. Viiden vuoden elossaololuvut ovat 
kohdunrungon karsinoomassa 75 %, kohdunkaulan karsinoomassa 67 % 
ja keuhkokarsinoomassa naisilla 11 % (Suomen Syöpärekisteri 1982). 
 
  
TUTKIMUSPOTILAAT 
 
Aineisto on perättäisotos potilaista, jotka tulivat aikana 7.2.1979 - 
17.3.1981 Helsingin yliopistollisen keskussairaalan Naistenklinikan 
gynekologisen syövän osastolle ensi kertaa kohdun runko-osan tai 
kohdunkaulan karsinooman vuoksi hoidon suunnitteluun. Aineiston valinta 
esitetään poissulkevien syiden luettelolla ja tutkimuksen kulkua 
kuvaavalla kaaviolla. Ketään tutkimukseen hyväksyttyä potilasta ei oltu 
hoidettu HYKS:ssa tai muualla ja neurologinen perustutkimus 
suoritettiin ennen hoitoja.  
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Potilaille tehtiin tarvittaessa diagnoosia varmentavia ja tarkentavia 
tutkimuksia, levinneisyyden selvittely ja leikkauskelpoisuuden arviointi.  
 
HYKS:n Naistenklinikan gynekologisen syövän osastolle tuli 417 kohdun 
runko-osan tai kohdunkaulan karsinoomaan sairastunutta potilasta 
aikavälillä 7.2.79-17.3.81. Näistä 417 kohdun runko-osan tai 
kohdunkaulan karsinoomaa sairastavista potilaista otettiin tutkimukseen 
valikoimaton otanta 317 potilasta.  
 
Seurantaan ei hyväksytty mukaan potilaita, joilla todettiin tai oli jo tiedossa 
syövän lisäksi sairauksia tai altisteita, joiden voitiin tutkimusajankohdan 
tietämyksen perusteella epäillä aiheuttavan poikkeavia neurologisia 
löydöksiä perustutkimuksessa tai seurannan aikana, eikä potilaita, joiden 
sairaus esti tai vaikeutti ratkaisevasti kliinisen neurologisen tilan 
tutkimista. Tutkimuksesta poissuljettujen määrä oli yhteensä 176, ja 
poissuljentaperusteena käytetyt diagnoosit jakaantuvat seuraavan 
luettelon mukaisesti:  
 
Tutkimuksesta poissulkemisen syyt  Lukum. % 
 
Sokeritauti (diabetes mellitus)        69 39 
Kilpirauhasen toiminnanhäiriö        42 24 
Nivelreuma (arthritis reumatoides)     16 9 
Muu aiemmin todettu neurologinen sairaus    21 12 
Muita (esim. vaikea psykiatrinen, vaikea 
ortopedinen sairaus, sarkoidoosi, tarkan  
neurologisen tutkimuksen estävä runsas 
obesiteetti, malabsorbtio)     28 16 
Yhteensä      176 100 
 
Seurantaan jäi siten 141 potilasta: kohdun runko-osan karsinoomaa 
sairastavia 94 (67 %) ja kohdunkaulan karsinoomaa sairastavia 47  
(33 %).  
 
HYKS:ssa annettiin preoperatiivinen sädehoito 128 potilaalle ja 
postoperatiivinen sädehoito 86 potilaalle.  
Leikkaus tehtiin HYKS:ssa 78 potilaalle ja lähettävässä sairaalassa 53 
potilaalle. Lähettävässä tai muussa sairaalassa kuin HYKS sai 16 
potilasta lisäksi postoperatiivisen sädehoidon. Potilasaineiston hoidot 
esitetään yksityiskohtaisesti tuloksia koskevassa osassa kappaleessa 
”Potilaille annetut hoidot”. Diagnoosi varmistui, neurologinen 
perustutkimus tehtiin ja karsinooman primaarihoito aloitettiin niin lyhyen 
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ajan sisällä (yksi kuukausi), ettei neurologisen tutkimuksen ja hoidon 
aloittamisen välisen ajan eroilla potilaiden kesken ole merkitystä 
neurologisen tilan muuttumisen kannalta. 
 
Neurologisen tilan seuraamiseksi tehtiin 55 potilaalle (39 % kaikista) 
kliininen seurantatutkimus 2 - 4 vuoden kuluttua perustutkimuksesta. 
Seurantaan yritettiin saada kaikki elossa olevat potilaat, mutta kaikkia ei 
tavoitettu ja osa potilaista kieltäytyi tutkimuksesta, koska eivät nähneet 
tarkoituksenmukaiseksi nähdä vaivaa kun tutkimuksella ei ollut merkitystä 
heidän hoitonsa kannalta. Seurantatutkimuksesta pois jääminen ei ollut 
tutkittavien parametrien suhteen valikoivaa. Tapaussarjaa seurattiin 
kliinisen seurantatutkimuksen lisäksi Helsingin yliopistollisen 
keskussairaalan ja potilaita myöhemmin hoitaneiden muiden keskus- ja 
aluesairaaloiden potilasasiakirjoista. Tapaussarjaan kuuluneiden 
potilaiden kuolemat selvitettiin Tilastokeskuksen kuolemansyyrekisteristä 
tai Suomen syöpärekisteristä. Seuranta kesti perustutkimuksesta 15 
vuotta tai tämän ajan kuluessa tapahtuneeseen kuolemaan saakka. 
 
 
IKÄVERROKKIAINEISTO 
 
Ikääntyminen vaikuttaa ääreishermostoon sen toimintaa heikentävästi 
ilman muita sairauksia. Ikääntymisen vaikutuksen arvioimiseksi 
tapaussarjalle kerättiin verrokkiaineisto. Verrokkiaineisto koostuu 102 
naisesta joilla ei esiintynyt 1) syöpäsairautta tai 2) potilasaineiston 
poissulkukriteerien mukaisia tekijöitä. 
 
Verrokit kerättiin useista terveydenhuollon toimipisteistä 
(Työterveyslaitos, Hesperian sairaala, Diakonissalaitos, Etelä-Saimaan 
keskussairaala) vuosina 1982-85 niiden potilasaineistosta. Verrokit oli 
lähetetty polikliiniseen neurologiseen arvioon ongelmallisen kiputilan 
selvittämiseksi, työkyvyn arvioimiseksi tai tapaturman jälkitilan 
kartoittamiseksi. Lähettävä taho piti neurologista häiriötä mahdollisena. 
Verrokkiaineistoon hyväksytyillä ei todettu neurologisia sairauksia tai 
hermoston vammoja.  Verrokit hyväksyttiin samoilla periaatteilla, tutkittiin 
samoin menetelmin ja saman kliinikon toimesta kuin syöpäpotilaat. 
Verrokkiaineistossa ikäjakauma painottui ikäluokkaan 70-79 vuotta ja alle 
30-vuotiaat puuttuivat, muuten verrokkiaineiston kattavuus vastasi 
potilasaineistoa. 
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        TUTKIMUKSEN KULKU KAAVIONA 
417 POTILASTA   
ENSI  KERTAA
HYKS:N NKL:AAN
VALIKOIMATON
OTANTA
317  POTILASTA
176  POTILASTA
SULJETAAN  POIS
TUTKIMUKSESTA
141  POTILASTA
TUTKITAAN  JA  JÄÄ
SEURANTAAN
UUSINTATUTKIMUS
55  POTILAALLE
2 - 4  VUODEN KULUTTUA
TUTKIMUSAINEISTON
REKISTERISEURANTA
AD  15  VUOTTA
TUTKIMUSAINEISTON
REKISTERISEURANTA 
AD  15  VUOTTA
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 TUTKIMUSMENETELMÄT 
 
 
ONKOLOGINEN TUTKIMUS 
 
Kohdun runko-osan ja kohdunkaulan karsinoomaa sairastavien potilaiden 
diagnostiikkaan ja hoitoon liittyvistä potilasasiakirjatiedoista kerättiin 
tähän tutkimukseen seuraavat tiedot: 
- kliininen gynekologinen status ja levinneisyysluokitus 
- karsinooman lähtökohta, histologinen diagnoosi ja erilaistumisaste 
- leikkauspreparaatista histologisen diagnoosin ja levinneisyyden  
  varmistus leikatuilla 131 potilaalla  
- hoidot 
Potilasasiakirjoihin dokumentoitujen levinneisyyttä ja erilaistumista 
koskevien tietojen perusteella sijoitettiin tapaukset FIGO-luokkiin stage I – 
IV seuraavassa esitetyllä tavalla, erittelemätä tarkemmin alaluokitusta       
a – c, ja erilaistumisasteisiin. 
 
 
FIGO-LUOKITUS/ KOHDUNRUNGON SYÖPÄ 
 
 -  Stage I 
Kasvain on rajoittunut kohdun runko-osaan 
 
-  Stage II 
Kasvain on levinnyt kohdunkaulaan 
 
-  Stage III 
Kasvain on levinnyt kohdunrungon ja kohdunkaulan ulkopuolelle lantioon 
-  
- Stage IV 
Kasvain on levinnyt viereisiin elimiin ja / tai lantion ulkopuolelle 
 
FIGO-LUOKITUS / KOHDUNKAULAN SYÖPÄ 
 
- Stage I 
Kasvain on rajoittunut kohdunkaulan alueelle 
 
- Stage II 
Kasvain on levinnyt kohdunkaulan ulkopuolelle, vaginainfiltraatio kahteen 
ylimpään kolmannekseen, ei lantion sivuseinämään 
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- Stage III 
Kasvain onlevinnyt lantion sivuseinämään / vaginan alimpaan 
kolmannekseen,  hydronefroosi tai toimimaton munuainen 
 
- Stage IV 
Kasvain on levinnyt lantion ulkopuolelle tai infiltroi virtsarakkoa tai 
rectumia 
 
ERILAISTUMISASTE / KOHDUNRUNGON SYÖPÄ 
 
 -  Gradus I  Solidia kasvainta alle 5 % 
 
 -  Gradus II  Solidia kasvainta 5 – 50 % 
 
 -  Gradus III Solidia kasvainta yli 50 % 
  
ERILAISTUMISASTE / KOHDUNKAULAN SYÖPÄ 
 
 -  Gradus I Kudosrakenne on tiivis ja järjestynyt. Runsaasti 
     keratiinia kertyneenä epiteelisolujen keskustaan.  
     Eosinofiilista sytoplasmaa (usein) sisältävät solut näyttävät  
     täysin kehittyneiltä. 
 
-   Gradus II  Kudosrakenne on epämääräisempi kuin Gr I  
    kudoksessa. Soluissa on suuria epäsäännöllisiä tumia,   
    sytoplasmaa vähemmän, keratiinikertymiä vähemmän ja  
    mitooseja enemmän. 
 
 -  Gradus III   Soluissa on hyperkromaattisia ovaaleja tumia,  
     niukka heikosti erottuva sytoplasma, niukka keratinisaatio,  
     nekroottisia alueita ja runsaasti mitooseja joista osa  
     epänormaaleja. 
 
 
NEUROLOGINEN TUTKIMUS 
 
Kaikilta potilailta kysyttiin heidän oma käsityksensä liikuntakyvystään, 
tasapainostaan, lihasvoimistaan ja aistitoiminnoistaan. Erityistä huomiota 
kiinnitettiin ääreishermoston häiriöihin (lihasheikkous, väsyvyys, 
lihasatrofiat, tuntopuutokset, parestesiat, kivut, tasapainon, koordinaation 
ja hienomotoriikan häiriöt). Lisäksi kiinnitettiin tarkasti huomiota muihin 
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mahdollisia neurologisia liitännäisvaurioita aiheuttaviin sairauksiin ja 
altisteisiin aineiston puhdistamiseksi kyseisistä sekoittavista tekijöistä.  
 
Potilaiden neurologinen tila kartoitettiin standardoidusti kliinisellä 
tutkimuksella. Kliinisessä tutkimuksessa havaitut motoriset ja sensoriset 
muutokset pisteytettiin (liite 1). Kylmä- ja lämpötuntoa ei tutkittu. 
Mahdollisten autonomisen hermoston vaurioiden havaitsemiseksi ei tehty 
erityisesti autonomisen hermoston toimintaa mittaavia testejä. 
 
Neurologinen perustutkimus tehtiin kaikille potilaille samassa tutkimus-
huoneessa samanlaisissa olosuhteissa. Raajojen lämpötilaa ei mitattu, 
mutta kliininen tutkimus tehtiin aina lämpimissä tiloissa eikä koskettamalla 
syntynyt havaintoa että tutkittavan raajojen iho olisi ollut  kylmä. 
Verrokkiaineiston tutkimisessa ja seurantatutkimuksessa käytettiin samaa 
menetelmää (eri toimipisteissä). Seurantatutkimus tehtiin 55 
syöpäpotilaalle 2 - 4 v kuluttua ensimmäisestä tutkimuksesta.  
Verrokkiaineisto tutkittiin yhden kerran. 
 
Kliininen neurologinen status dokumentoitiin kaikista potilaista liitteen 1 
mukaisesti. Statuslöydöksistä muodostettiin yhdellä luvulla ilmaistava 
PNP-indeksi (polyneuropatiaindeksi), jolla kuvataan ääreishermoston 
häiriön astetta pistein 0-13. Indeksin muodostamisessa tähdättiin 
yksiselitteiseen menetelmään, jolla voidaan yhdellä numerolla ilmaista 
häiriö, että mitä enemmän on ääreishermoston patologisia löydöksiä, sitä 
suuremmaksi tulee indeksin pisteluku. 
 
PNP-INDEKSI 
 
Sekä tutkimusaineiston potilaille että verrokeille tehdyn kliinisen 
tutkimuksen pohjalta kertyneistä ääreishermoston häiriötä ilmaisevista 
polyneuropatiaan sopivista löydöksistä koottua yhdellä luvulla ilmaistavaa 
indeksiä käytettiin riippumatta varsinaisista polyneuropatiadiagnoosin 
asettamisen kriteereistä. Indeksinä ei käytetty suoraan standardoitua 
neurologista statusta koskevassa liitteessä  selostettujen pistemäärien 
summaa, koska eri parametrit eivät välttämättä silloin esiinny mahdollisen 
polyneuropatian asteen kannalta  merkityksensä mukaisessa suhteessa. 
 
Indeksi suunniteltiin nimenomaan tutkimustyötä varten niin lievien 
muutosten, jotka eivät vielä aiheuta subjektiivisia oireita (eivätkä ylitä 
diagnoosikynnystä esim. WFN:n määritemän mukaan), dokumentointiin, 
vertaamiseen ja seuraamiseen. Indeksi ei muuta tutkimuksen tarkkuutta 
siitä, mikä kliinisen tutkimuksen tarkkuus muuten on, se on tapa ilmaista 
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statuslöydös yhdellä luvulla aineiston käsittelyä varten.  Julkaistaessa 
havaintoja syövän kaukovaikutuksesta ääreishermostoon kirjallisuudessa 
on esitetty aineistoja, joissa havaitut häiriöt eivät vielä oikeuta 
kokonaisuutena polyneuropatiadiagnoosiin (Paul ym. 1978; Elrington ym. 
1991; Teräväinen ja Larsen 1997). Indeksi ei ole tarkoitettu eikä 
sellaisenaan sovellu kliiniseen työhön vakavasti sairaan potilaan tilan 
seuraamiseen eikä polyneuropatiadiagnoosin asettamiseen. Tässä työssä 
indeksiin on käytetty vain statuslöydöksiä ilman subjektiivisten oireiden 
komponenttia.  
Subjektiiviset oireet on työssä dokumentoitu muuten. 
 
Polyneuropatiaindeksin pisteluvun laskentatapa on seuraava:  
 
Jänneheijasteet: 
-  polyneuropatiaan sopiva distaaliskorosteinen puutos 1 piste 
-  useita selviä heijastepuutoksia  2 pistettä 
 
Kipu-, kosketus- ja värinätunto (kustakin erikseen): 
-  selvä heikkeneminen 1 piste 
-  runsas heikkeneminen 2 pistettä 
 
Asentotunto: 
-  selvä heikkeneminen 1 piste 
 
Lihasvoima: 
-  havaittava heikkeneminen 1 piste 
-  toimintaa haittaava heikkeneminen 2 pistettä 
 
Lihasatrofia: 
-  potilaan yleisestä lihasmassasta erottuva atrofia 1 piste 
-  atrofia, jossa lihasta on vain vähän jäljellä 2 pistettä 
 
Patologisin mahdollinen löydös PNP-indeksillä ilmaistuna on 13 pistettä. 
 
 
NEUROFYSIOLOGINEN TUTKIMUS 
 
ENMG-tutkimus oli mahdollista suorittaa 12:lle potilaalle. 
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LABORATORIOTUTKIMUKSET 
 
Kaikista potilaista otettiin seuraavassa esitetyn luettelon mukaiset 
laboratoriotutkimukset. 
 
                  Tutkimukset 
 Veriryhmä 
 Hb 
 Leuk 
 La 
 Verensokeri 
 Kreatiniini 
 Veren K, Na ja Cl 
 ASAT, ALAT ja AFOS 
 Virtsan sedimentti 
 CEA 
 
Laboratoriotuloksista tarkasteltiin tässä työssä seuraavia: Hb, La, 
veriryhmä, CEA. Tutkimusprojektiin liittyen määritettiin TATI 46 potilaalta 
sekä kasvainmerkkiaineet CA 12-5 ja CA 19-9  48 potilaalta.  
 
  
TILASTOLLINEN KÄSITTELY 
 
Kohdun runko-osan ja kohdunkaulan karsinoomaa sairastavia naisia 
(tapaukset) seurattiin prospektiivisessa kohorttitutkimuksen asetelmassa 
peruskartoituksesta kuolemaan tai vähintään 15 vuoden ajan 1979 - 1995. 
Seurantaa edelsi peruskartoitus (baseline) sisältäen neurologisen 
kliinisen tutkimuksen, hoitoon liittyvän onkologisen tutkimuksen ja 
laboratoriotutkimuksia. 
 
Peruskartoituksen yhteydessä tapauksille poimittiin samanlaisen 
ikärakenteen naisjoukosta verrokit, joilla ei ollut syöpää. Verrokeille tehtiin 
kliininen neurologinen tutkimus. Verrokkien avulla pyrittiin kartoittamaan 
ikääntymiseen liittyvien ääreishermoston häiriöiden vallitsevuutta syöpää 
sairastamattomien naisten joukossa. Verrokkeja ei seurattu tutkimuksen 
kuluessa. Tapausten ja verrokkien peruskartoituksen tuloksia verrataan 
vain ajan suhteen poikittaisessa asetelmassa. 
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Tapausten seuranta tehtiin yhdistämällä kolmen lähteen tiedot:  
   1) kliininen tutkimus toistettiin keskimäärin 2,5 vuoden kuluttua 
peruskartoituksesta, 
   2)  tapausten sairaus- ja kuolinsyytietoja kerättiin HYKS:n ja muiden 
potilaita hoitaneiden sairaaloiden potilasasiakirjoista sekä 
   3) kuolinsyytiedot tarkistettiin Suomen Syöpärekisteristä ja 
Tilastokeskuksen kuolemansyytilastosta 31.12.1995 saakka. 
 
Kliinisen neurologisen tutkimuksen löydökset eriteltiin sekä yhdistettiin  
tutkimusta varten kehitettyyn PNP-indeksiin, joka kuvaa ääreishermoston 
häiriöiden vaikeusastetta. Yksittäisten neurologisten löydösten 
vaikeusaste luokiteltiin pistein 0-3, ja löydöksistä muodostuvan PNP-
indeksin pistearvoksi saattoi tulla 0-13. 
 
Aineiston käsittelyssä tulkittiin neurologisesti poikkeaviksi potilaat, joilla 
PNP-indeksi on 2 tai korkeampi ja normaaleiksi naiset, joilla PNP-indeksi 
on 0-1. Yhden pisteen löydös voi olla ikään liittyvä variaatio, mutta saattaa 
merkitä alkavaa patologista prosessia. Yhdellä tutkimuskerralla ei pystytä 
erottamaan näitä kahta mahdollisuutta toisistaan, mutta etiologia on 
pääteltävissä seurannan aikana tapahtuvan tilan muuttumisen pohjalta.  
Aineistoa käsiteltiin myös siten, että tarkasteltiin vain yhtä  neurologista 
häiriötä osoittavaa löydöstä kerrallaan.  
 
Neurologisen tilan pisteytys esitetään liitteessä 1. 
 
Tilastolliset analyysit tehtiin alkuperäisen aineiston muuttujilla henkilön 
muodostaessa tilastoyksikön. Luokka-asteikollisten muuttujien 
keskiluvuksi laskettiin mediaani ja jatkuville muuttujille keskiarvo. 
Muuttujia luokiteltiin uudelleen soveltaen kliinisiä perusteita. 
 
Jatkuvien muuttujien keskiarvojen eroja testattiin parametrisellä 
yksisuuntaisella varianssianalyysillä, jonka oletus varianssin 
homogeenisyydestä testattiin Bartlettin testillä. Bartlettin testin ollessa 
tilastollisesti merkitsevä (p < 0,05) käytettiin erojen testaamiseen 
parametritöntä Kruskall-Wallisin testiä. 
 
Seuranta tehtiin peruskartoituksen päivämäärästä ajassa etenevästi aina 
henkilön kuolemaan tai 15 vuoden seuranta-ajankohtaan saakka: ajasta 
käytetään nimitystä henkilöaika. Näin ollen yhden henkilön tuottama 
henkilöaika oli 0-15 vuotta. Ryhmien välisiä henkilöaikoja verrattiin 
keskiarvoilla ja mediaaneilla; tilastollisissa testeissä sovellettiin 
parametritöntä Kruskall-Wallisin testiä (H-luku). 
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  TULOKSET 
 
 
AINEISTON KUVAUS 
 
Kun kaikkiin hoitoon tulleisiin potilaisiin kohdistettiin aineiston karsinta 
tutkimusaineisto-osassa kuvatuin valintaperustein, jäi 141 potilaan otos, 
jolle tehtiin kliininen neurologinen perustutkimus ja 55 potilaalle 
seurantatutkimus, ja koko otosta seurattiin hoitaneista sairaaloista, 
Suomen Syöpärekisteristä ja Tilastokeskuksen kuolemansyytilastosta. 
   
Tässä osassa kuvaillaan potilasaineistossa syöpäsairaus (lähtökohta, 
histologia, erilaistumisaste ja levinneisyys) ja hermostolöydökset. Lisäksi 
tarkastellaan potilasjoukkoa sellaisten muuttujien osalta, joilla voi olla 
merkitystä syöpäsairauden kulkuun ja mahdollisesti myös syövän 
hermostoon kohdistuvaan kaukovaikutukseen. 
 
POTILASAINEISTON IKÄJAKAUMA 
 
Potilaiden lukumäärät ikäluokittain perustutkimushetkellä esitetään 
kuvaajalla 1. Aineiston ikäjakauma oli 20 - 89 vuotta, ja selvä 
painottuminen oli alueella 50 - 70 vuotta. 
 
       Kuvaaja 1 
            Potilasaineisto ikäluokittain 
Lukumäärä  
            
20-29 v 30-39 v 40-49 v 50-59 v 60-69 v 70-79 v 80-89 v
0
10
20
30
40
50
60
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VERROKKIAINEISTON IKÄJAKAUMA 
 
Tutkittavalle syöpäpotilasaineistolle kerättiin verrokkiaineisto, jotta 
voidaan arvioida iän vaikutusta ääreishermoston häiriöihin. Kuvaajalla 2 
esitetään verrokkien ikäjakauma. 
 
 
       Kuvaaja  2 
        Verrokkiaineisto ikäluokittain 
Lukumäärä 
20-29 v 30-39 v 40-49 v 50-59 v 60-69 v 70-79 v 80-89 v
0
5
10
15
20
25
30
35
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MENOPAUSSI 
 
Potilaista oli premenopausaalisia 38 ja postmenopausaalisia 103 
perustutkimuksen ajankohtana. Taulukossa 2 esitetään potilaiden 
menopaussi-ikä. 
 
 
 Taulukko 2 
         Potiladen menopaussi-ikä 
 
         IKÄ   (V)             POT.         % 
            LUKUMÄÄRÄ  
 
   41 – 45       8    8 
   46 – 50       59    57 
   51 – 55       33    32 
   56 – 60       3    3 
 
  YHT. 
     
  103 
   
 100 
 
 
RASKAUDET 
 
Synnytysten määrä jakaantuu potilailla taulukossa 3 esitetyllä tavalla.  
 
 
 Taulukko 3 
       Potilaiden synnytysten määrä  
 
        SYNNYTYKSIÄ /           POT.          %  
        POTILAS                   LUKUMÄÄRÄ 
 
       0           35     25 
       1           20     14 
       2           28     20 
       3           30     21 
       4 – 9           28     20 
 
    YHT. 
         
        141 
  
 100 
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Keskenmenoja syöpäpotilailla oli ollut seuraavasti: yksi keskenmeno 
neljällätoista potilaalla (10 %), kaksi kolmella (2 %) ja kolme yhdellä  
(1 %). 
 
LABORATORIOTUTKIMUKSET     
 
La oli syöpäpotilailla hoitoon tullessa rajoissa 1-67 mm/h, viiterajoissa 1-
10 mm/h 52 potilaalla ja 8:lla potilaalla 40-67 mm/h. Hb-taso oli rajoissa 
100-161 g/l, joista 11 potilaalla alle 119 g/l. Hb:n ja La:n arvot eivät 
liittyneet toisiinsa. 
 
TATI oli rajoissa 9-90,  CA 12-5  9-90,  CA 19-9  <6,2-92,5 (tarkemmin 
kasvainmerkkiaineita koskevassa luvussa). 
  
Potilasaineiston veriryhmät jakautuivat seuraavasti:  A 44 %,  B 23 %,  AB 
8 % ja O 25 %. Rh-positiivisia oli  87 %  ja -negatiivisia 13 %. 
 
SYÖVÄN SIJAINTI, LEVINNEISYYS JA HISTOLOGINEN LÖYDÖS 
 
Kasvaimen primaari sijainti jakautui potilasaineistossa seuraavasti: 
Kohdun runko-osassa 94 potilaalla (67 %,  keski-ikä  59,4 v), kohdun 
kaulaosassa 47 potilaalla  (33 %,  keski-ikä  56,9 v).  Kliininen 
levinneisyys hoitoon tullessa esitetään taulukossa 4 ja kasvaimen 
histologinen löydös  taulukossa 5. 
 
Kohdun runko-osan ja kaulaosan karsinoomien levinneisyyden 
kuvaamisessa käytetään FIGO-luokitusta I - IV. 
 
 
  Taulukko 4 
        Potilasmäärät karsinooman levinneisyysasteen mukaan  
 
         LEVINNEISYYS             LUKUM.         %          KESKI-IKÄ (V)    
 
    Stage I  
 
     104 
 
  73 
 
   57 
 
    Stage II 
 
     19 
 
  14 
 
   62 
 
   Stage III 
 
      8 
 
   6 
 
   63 
 
   Stage IV 
 
     10 
  
   7 
 
    63 
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  Taulukko 5 
            Potilasmäärät karsinooman histologisen löydöksen mukaan 
 
         HISTOLOGIA  POTILASMÄÄRÄ       % 
 
 
Adenokarsinooma 
 
         97  
 
      69 
 
Epidermoidikarsinooma 
 
         35  
 
      25 
 
Adenosquomoosi karsinooma 
 
         7  
 
      5 
 
Mesonefroidi karsinooma 
 
         2  
 
      1 
 
 
Kasvaimen erilaistumisaste jakaantui seuraavasti: aste I (hyvin 
erilaistunut)  55 potilasta, 39 %;  aste II (kohtalaisesti 
erilaistunut)  63 potilasta, 45 %; aste III (huonosti erilaistunut)  23 
potilasta, 16 %. 
 
 
NEUROLOGISET OIREET JA LÖYDÖKSET 
 
Kliinisessä neurologisessa tutkimuksessa esitietoja otettaessa 6 potilasta 
ilmoitti lihasheikkoutta raajoissa, 13 potilasta parestesioita ja puutumista. 
Lisäksi huonomuistisuutta, huimausta, pollakisuriaa ja restless legs -
oiretta ilmoitti yksi potilas kutakin oiretta. Ääreishermoston häiriöt 
esitetään taulukossa 6 potilasmäärinä PNP-indeksin mukaisissa luokissa. 
 52
 
  Taulukko 6 
Neurologisten löydösten esiintyninen potilasaineistossa 
 ilmaistuna potilasmäärinä PNP-indeksin mukaisissa luokissa 
 
        PNP-INDEKSI     POT. LUKUM.      %  
 
        0 
 
           93  
 
     66,0 
 
        1 
 
           16 
 
     11,3 
 
        2 
 
           13  
 
     9,2 
      
        3 
 
           7  
 
     5,0 
 
        4 
 
           8  
 
     5,7 
 
        5 
 
           2  
 
     1,4 
 
        6 
 
           2  
 
     1,4 
 
YHTEENSÄ 
 
         141  
 
     100,0 
 
 
Taulukko 6 osoittaa, että PNP-indeksillä ilmaistuna 1-6 pisteen tasoisia 
neurologisia löydöksiä, jotka voivat olla polyneuropatiasta johtuvia, oli 48 
potilaalla. Tulkittaessa 1 PNP-piste todennäköisesti normaalivariantiksi, 
poikkeavia löydöksiä (2-6 pistettä) jäi 32 potilaalle (23 %). 
Polyneuropatian diagnoosi WFN:n määritelmän mukaan oli asetettavissa 
vain 5 potilaalle (3,5 %). Aineistossa ei ollut yhtään polyradikuliittia tai 
ganglioradikuliittia, lihashermoliitoksen tai lihaksiston vauriota eikä 
moneuropathia multiplex  -tapausta.       Yhdellä potilaalla oli Hornerin 
syndrooma ja kahdella dementia. Toisella dementiapotilaalla oli myös 
ekstrapyramidaalioireyhtymä, joka kliinisesti sopi Parkinsonin taudiksi. 
 
Kuvaajalla 3 esitetään neurologisten subjektiivisten oireiden ja kliinisten 
löydösten yhteensopivuutta oireita ilmoittaneiden potilaiden määrinä PNP -
indeksin mukaisissa luokissa 0 - 6. 
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  Kuvaaja  3 
Potilaiden ilmoittamat subjektiiviset motoriset ja sensoriset oireet PNP-
indeksin mukaisissa luokissa 
 
Potilaiden 
lukumäärä
0 1 2 3 4 5 6
0
1
2
3
4
5
6
7
8
9
10
LIHASHEIKKOUS
SENSORISET OIREET
    PNP-indeksi 
 
Niillä potilailla, jotka ilmoittivat oireita, oli ilmoituksen mukaisia odotettuja 
löydöksiä 47,4 prosentilla, joitakin löydöksiä 83 prosentilla. Kuudesta 
lihasheikkoutta ilmoittaneista viidellä (83,3 %) ja 13:lla sensorisia oireita 
ilmoittaneista neljällä (30,8 %) oli objektiivinen löydös. Potilasaineistossa  
sensoristen oireiden yhteensopivuus löydöksiin oli heikompi kuin 
motoristen oireiden, ja objektiivisia sensorisia löydöksiä oli sellaisillakin 
potilailla jotka eivät ilmoittaneet olevan subjektiivisia oireita . 
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Poikkeavat neurologiset löydökset esitetään taulukossa 7 ja kuvaajalla 4. 
Poikkeavia löydöksiä oli 48 potilaalla. Yhdellä potilaalla voi olla useita 
esitetyistä löydöksistä.  
 
 
 
  Taulukko 7 
Ääreishermoston häiriöitä ilmaisevia löydöksiä, potilasmäärät  
 
   LÖYDÖS   LUKUM.           % AINEISTOSTA  
 
Lihasatrofia       2      1,4 
 
Lihasheikkous       6      4,3 
Täysin puuttuvia heijasteita 
 
     16      11,3 
Terävän aistimisen  heikkous 
 
     23      16,3 
Vibraatiotunnon puuttuminen tai  
heikkeneminen 
     44      31,2 
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  Kuvaaja 4 
           Ääreishermoston häiriöt 
 
 1  Lihasatrofia 
 2  Lihasheikkous 
 3  Täysin puuttuvia heijasteita 
 4  Terävän kosketuksen aistimisen heikkeneminen 
 5  Vibraatiotunnon heikkeneminen  
Luku- 
määrä 
 
1 2 3 4 5
0
10
20
30
40
50
 
                                 Löydös   
 
 
PNP-indeksi oli 1-6 34 %:lla ja 2-6 23 %:lla koko potilasaineistosta. Osuus 
34% oli suurempi kuin yleisimmänkään neurologisessa tutkimuksessa 
dokumentoidun yksittäisen poikkeavan löydöksen osuus (taulukko 7). 
Potilailla ei ollut kaikille yhteistä häiriötyyppiä, mutta selvästi yleisin oli 
vibraatiotunnon heikkeneminen    (31,2 %).  
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IÄN VAIKUTUS ÄÄREISHERMOSTON HÄIRIÖIHIN 
 
Jotta potilasryhmiä, jotka keski-iältään eroavat toisistaan, voitaisiin verrata 
toisiinsa syövän todennäköisesti aiheuttaman ääreishermoston häiriön 
asteen suhteen, määritettiin syöpää sairastamattoman verrokkiaineiston 
PNP-indeksit ikäluokittain. Näihin indekseihin voidaan verrata ikäluokittain 
syöpää sairastavien potilaiden indeksejä. 
 
Taulukossa 8 esitetään verrokkiaineiston PNP-indeksit ikäluokittain ja 
kuvaajalla 5 PNP-indeksit kahtena luokkana 0-1 ja 2-6 (todennäköisesti 
normaalit ja todennäköisesti patologiset tapaukset) ikäluokittain.  
Verrokkiaineistossa korkein saavutettu PNP-indeksin pisteluku oli 3. 
Taulukossa 9 esitetään syöpää sairastavien potilaiden PNP-indeksit ikä-
luokittain ja kuvaajalla 6 PNP-indeksit kahtena luokkana 0 -1 ja 2 - 6. 
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  Taulukko 8 
Verrokkiaineiston ääreishermoston löydökset PNP-indeksillä ilmaistuna 
         ikäluokittain  (Potilaiden lukumäärät ja prosenttiosuudet) 
 
 
 
 
IKÄ (V) 
PNP-
IND. 
 
0 
 
1 
 
2 
 
3 
KESKIM. 
PNP-IND 
YHT. 
 
 
30-39 
 
 
N 
% 
4 
100 
0 0 0 
0 
0   4 
40-49 
 
 
N 
% 
19 
83 
3 
13 
1 
4 
0 
0 
0,2   23 
50-59 
 
 
N 
% 
29 
88 
4 
12 
0 
0 
0 
0 
0,1   33 
60-69 
 
 
N 
% 
14 
74 
3 
16 
1 
5 
1 
5 
0,4   19 
70-79 
 
 
N 
% 
5 
25 
7 
35 
7 
35 
1 
5 
1,2   20 
80-89 
 
 
N 
% 
0 
0 
1 
33 
2 
67 
0 
0 
1,7   3 
YHT.  71 18 11 2    102 
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  Kuvaaja 5 
 Verrokkiaineiston PNP-indeksit 0 -1 ja 2 - 6 ikäluokittain 
 
 
Lukumäärä 
20-29 v 30-39 v 40-49 v 50-59 v 60-69 v 70-79 v 80-89 v
0
5
10
15
20
25
30
35
PNP 2- 6
PNP 0-1
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  Taulukko 9 
 
Ääreishermoston löydökset PNP-indeksillä ilmaistuna potilasaineistossa  
              ikäluokittain (Potilaiden lukumäärät ja prosenttiosuudet) 
 
 
 
 
IKÄ 
(V) 
PNP-
IND. 
 
0 
 
1 
 
2 
 
3 
 
4 
 
5 
 
6 
KESKIM. 
PNP-IND 
YHT. 
 
 
 
 
20-
29 
 
 
N 
% 
3 
100,0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
 
0 
 
3 
100,0 
30-
39 
 
 
N 
% 
3 
60,0 
2 
40,0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0,4  5 
100,0 
40-
49 
 
 
N 
% 
13 
86,7 
2 
13,3 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0 
0,1   15 
100,0 
50-
59 
 
 
N 
% 
42 
84,O 
3 
6,0 
2 
4,O 
0 
0 
2 
4,0 
0 
0 
1 
2,O 
0,4   50 
100,0 
60-
69 
 
 
N 
% 
20 
43,5 
5 
10,9 
9 
19,5 
5 
10,9 
5 
10,9 
2 
4,3 
0 
0 
1,5   46 
100,0 
70-
79 
 
 
N 
% 
11 
55,0 
4 
20,0 
2 
10,0 
1 
5,0 
1 
5,0 
0 
0 
1 
5,0 
0,8   20 
100,0 
80-
89 
 
N 
% 
1 
50,0 
0 
0 
0 
0 
1 
50,0 
0 0 
0 
0 
0 
1,5   2 
100,0 
 
 
YHT. N 
% 
93 
66,0 
16 
11,3 
13 
9,2 
7 
5,0 
8 
5,7 
2 
1,4 
2 
1,4 
 141 
100,0 
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  Kuvaaja 6 
    Potilasaineiston PNP-indeksit 0 -1 ja 2 - 6 ikäluokittain 
 
Lukumäärä 
20-29 v 30-39 v 40-49 v 50-59 v 60-69 v 70-79 v 80-89 v
0
10
20
30
40
50
60
PNP 2- 6
PNP 0-1
 
Taulukot 8 ja 9 sekä kuvaajat 5 ja 6 osoittavat, että vanhemmissa 
ikäluokissa PNP-indeksi on keskimäärin nuorempia ikäluokkia korkeampi 
sekä syöpäpotilailla että verrokeilla. 
 
Kuitenkaan syöpäpotilaiden aineistossa iän lisääntyminen ei 
johdonmukaisesti lisää ääreishermoston häiriöitä. Esimerkiksi ikäluokassa 
60-69 -vuotiaat on selvästi korkeampi keskimääräinen indeksi ja 
suuremmalla osalla ääreishermoston häiriöitä, kuin sitä vanhemmassa 
ikäluokassa. 
 
Verrokkiaineistossa eniten häiriötä on ikäluokassa 70-79 -vuotiaat. Tässä 
ikäluokassa häiriöitä on useammilla kuin syöpäpotilasaineistossa, jolla 
vastaava huippu on 10 vuotta nuoremmassa ikäluokassa. 
 
Syöpäpotilailla on PNP-indeksin keskiarvo nuorissa ikäluokissa yleensä 
verrokkeja korkeampi, mutta vanhimmilla ikäluokilla ei ole 
samansuuntaista eroa.  
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ÄÄREISHERMOSTON HÄIRIÖT 
 
Taulukoissa 10-13 esitetään potilaiden neurologiset löydökset eriteltyinä. 
Dokumentoidut ääreishermoston häiriöitä ilmaisevat löydökset, jotka 
sopivat polyneuropatiaan, painottuivat alaraajojen distaaliosiin, missä oli 
tyypillisenä havaittavissa vibraatiotunnon ja terävän kosketuksen 
aistimisen heikkenemistä sekä akillesheijasteen vaimenemista.  
 
LIHASVOIMAT 
 
Lihasvoimissa havaittiin heikkenemistä yhteensä kuudella potilaalla  
yläraajojen distaalisiin voimiin painottuvasti. Vaikka alaraajojen distaaliset 
lihakset ovat pitemmän ja siten vaurioille alttiimman hermoyhteyden 
varassa, alaraajoissa oli tässä aineistossa kuitenkin vähemmän löydöksiä. 
 
 
           Taulukko 10 
Lihasheikkous potilasaineistossa perustutkimuksessa  (N = 141) 
 
 
          LIHAKSISTO  POT. 
   LUKUM.       % 
 
Yläraajat proksimaalisesti           1     0,7 
Yläraajat distaalisesti        3     2,1 
Alaraajat proksimaalisesti        1     0,7 
Alaraajat distaalisesti        1     0,7 
 
 
 
LIHASMASSAT 
 
Lihasatrofiaa havaittiin kummallakin 6 PNP-pistettä saavuttaneella 
potilaalla; toisella yläraajojen pikkulihaksissa tasoa 2 ja toisella 
alaraajojen kaikissa lihaksissa tasoa 2. 
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JÄNNEHEIJASTEET 
 
Heijastelöydökset noudattivat tyypillistä polyneuropatiaan sopivaa 
raajojen   distaaliosiin ja erityisesti alaraajojen pitkiin hermoyhteyksiin 
sijoittuvaa puutosten painottumista. Heijastepuutoksia oli yhteensä 24 
potilaalla, joko täysin puuttuvia tai heikentyneitä heijasteita. Taulukossa 
yhdellä potilaalla voi olla patologisia löydöksiä useilla esitetyillä tasoilla. 
Heijastepuutokset esitetään taulukossa 11. 
 
 
  Taulukko 11  
Jänneheijastepuutokset potilasmäärinä perustutkimuksessa (N = 141) 
 
              HEIJASTE         VAIMENTUNUT                POISSA 
                                 Lukum.          %        Lukum.          %  
 
 
Pectoralisheijaste    
 
 4 
 
 2,8 
 
 3 
 
 2,1 
Biceps- ja  triceps 
- heijasteet 
 
 4 
 
 2,8 
 
 3 
 
 2,1 
 
Sormifleksoriheijaste 
 
 7 
 
 5,0 
 
 3 
 
 2,1 
 
Patellaheijaste 
 
 7 
 
 5,0 
 
 8 
 
 5,7 
 
Akillesheijaste 
 
 7 
 
 5,0 
 
 16 
 
 11,3 
 
 
Taulukosta on todettavissa, että akillesheijaste on häiriintyvin. Jos on 
täydellisiä heijastepuutoksia, akillesheijasteen puutos sisältyy aina 
löydöksiin. 
 
VIBRAATION JA TERÄVÄN KOSKETUKSEN AISTIMINEN 
 
Terävän kosketuksen ja vibraation aistimisessa havaittiin häiriintymistä 
osoittavien löydösten selvä polyneuropatiaan sopiva painottuminen 
raajojen distaaliosiin. Terävän kosketuksen aistiminen oli häiriintynyt 
yhteensä 23 potilaalla, esitetään taulukossa 12, ja vibraatiotunto 
häiriintynyt 44 potilaalla, esitetään taulukossa 13. Yhdellä potilaalla voi 
olla patologisia löydöksiä useilla tasoilla. 
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      Taulukko 12 
       Terävän kosketuksen aistimisen puutokset potilasmäärinä  
       perustutkimuksessa (N = 141) 
 
 PUUTOS                   LUKUM.       % 
    
Yläraajoissa distaalisesti heikentynyt 
 
8 
 
5,7 
 
Yläraajoissa distaalisesti poissa 
 
1 
 
0,7     
 
Alaraajoissa distaalisesti heikentynyt 
 
23 
 
16,3 
 
Alaraajoissa distaalisesti poissa 
 
3 
 
2,1 
 
Alaraajoissa proksimaalisesti heikentynyt 
 
2 
 
1,4 
 
 
 
  Taulukko 13 
         Vibraation aistimisen puutokset potilasmäärinä  
     perustutkimuksessa (N = 141) 
 
           PUUTOS                  LUKUM.       % 
 
Claviculassa heikentynyt 
 
2 
 
1,4         
 
Ranteessa heikentynyt  
 
4           
 
 2,8        
 
Spina iliacassa heikentynyt tai poissa 
 
4 
           
2,8 
 
Patellassa heikentynyt tai poissa 
 
12 
           
8,5 
 
Malleolus medialiksessa heikentynyt tai poissa 
 
34 
           
24,1 
 
Halluciksessa heikentynyt tai poissa 
 
43 
           
30,5 
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ENMG-LÖYDÖKSET 
 
Yhdessä tutkitussa 6 pisteen tapauksessa oli klassinen subakuutin 
paraneoplastisen polyneuropatian ENMG-löydös, muissa tapauksissa 
löydökset olivat rajoittuneita ja vähäisempiä. Rajoittuneissa löydöksissä 
voi olla kyseessä pinnekohtien häiriöiden korostuminen, koska 
pinnekohdissa perifeeristä hermostoa rasittavien altisteiden sieto on 
heikentynyt. 
Seuraavassa tutkittujen tapausten ENMG-löydökset 
 
Potilaan Lukumäärä  Löydös 
PNP-ind 
 
    6 1  Denervaatiopotentiaaleja runsaasti 
   kauttaaltaan, suralisvasteita ei tule 
   esiin, johtonopeudet kauttaaltaan 
   alentuneet. 
 
    5 1  Medianuksen johtonopeus alentunut,  
   thenarissa fibrillaatiota ja polyfasiaa,  
   varpaiden extensor breviksessä  
   jättiyksiköitä ja yksikkökatoa 
 
    4 4 a Medianuksen johtonopeus alentunut  
    
  b Alaraajoissa kauttaaltaan alentuneet  
   johtonopeudet. 
 
  c Yläraajoissa alentuneet  
   johtonopeudet 
 
  d Suralisvasteet poissa 
 
    3 4 a Suralisvasteet poissa, ulnariksen  
   johtonopeus alentunut 
 
  b - d Normaalirajoissa 
 
    1 2 a Ikätasoa alhaisemmat  
   johtonopeudet 
 
  b Normaalirajoissa 
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ÄÄREISHERMOSTON HÄIRIÖIDEN LIITTYMINEN KARSINOOMAN 
LÄHTÖKOHTAAN, LEVINNEISYYTEEN, HISTOLOGISEEN 
LÖYDÖKSEEN JA ERILAISTUMISASTEESEEN 
 
Seuraavassa tarkastellaan, miten hoidon alussa havaitut syövän 
ominaisuuksia kuvaavat  patologis-anatomiset parametrit kuten 
kasvaimen primaari sijainti, histologinen löydös, erilaistumisaste ja 
kliininen levinneisyys liittyivät primaaritutkimuksessa havaittujen 
ääreishermoston häiriöiden prevalenssiin ja vaikeusasteeseen. Erikseen 
tarkastellaan vielä ikäluokkaa 60-69 -vuotiaat, koska siinä esiintyi häiriöitä 
muita ikäluokkia enemmän ja se myös erosi löydösten vallitsevuudessa 
eniten ikäverrokkiaineistosta. Taulukossa 14 esitetään ääreishermoston 
häiriöiden liittyminen kohdun runko-osan ja kohdunkaulan karsinoomiin 
potilasmäärinä PNP-indeksin mukaisissa luokissa. 
 
 
       Taulukko 14 
Ääreishermoston häiriöiden aste kohdun runko-osan ja kohdunkaulan 
karsinoomassa; potilasmäärät PNP-indeksin mukaisissa luokissa 
 
PNP-
INDEKSI 
RUNKO-OSA 
N         % 
KAULAOSA 
N         % 
   YHT. 
N         % 
 
   0 63        67,0 30         63,8 93         66,0 
 
   1 10        10,6 6          12,8 16         11,3 
 
   2 7          7,5 6          12,8 13         9,2 
 
   3 6          6,4 1           2,1 7          5,0 
 
   4 4          4,3 4           8,5 8          5,7 
 
   5 2          2,1 0           0  2          1,4 
 
   6 2          2,1 0           0  2          1,4 
 
KESKIM. 
PNP-IND 
 
0,8 
 
0,7 
 
 
 
YHTEENSÄ 94       100,0 47         100,0 141     100,0 
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Ääreishermoston häiriöiden liittymisessä kohdun runko-osan ja 
kohdunkaulan syöpiin ei ollut tilastollisesti merkitsevää eroa (p = 0,844).  
 
Ääreishermoston häiriön liittyminen kasvaimen levinneisyyteen esitetään 
taulukossa 15 ilmoittamalla kutakin PNP-indeksiä edustavat potilasmäärät 
eri levinneisyysasteissa. Kuvaajalla 7 esitetään häiriön aste vain kahtena 
luokkana: PNP-indeksi 0 -1 ja 2 - 6.  
 
 
  Taulukko 15 
Ääreishermoston häiriöiden esiintyminen karsinooman eri            
levinneisyysasteissa;  potilasmäärät PNP-indeksin mukaisissa luokissa 
 
 
    LEVINNEISYYS 
    (Stage) 
 
PNP-IND 
 
I II III IV YHT. 
    0 
 
73 10 5 5 93 
    1 
 
13 2 1 0 16 
    2 
 
6 4 1 2 13 
    3 
 
4 0 1 2 7 
    4 
 
5 2 0 1 8 
    5 
 
1 1 0 0 2 
    6 
 
2 0 0 0 2 
   KESKIM. 
   PNP-IND 
 
0,71 1,21 0,75 1,40  
YHTEENSÄ 104 19 8 10 141 
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  Kuvaaja 7 
       PNP-indeksi 0 -1 ja 2 - 6 karssinooman levinneisyysasteissa    
 
 
Potilasmäärä 
 
I II III IV
0
20
40
60
80
100
120
PNP 2-6
PNP 0-1
 
                 Levinneisyysaste 
 
 
Taulukon 15 ja kuvaajan 7 mukaan levinneeseen karsinoomaan liittyi 
ääreishermoston häiriöitä enemmän kuin rajoittuneeseen, mutta ryhmien 
väliset erot eivät olleet tilastollisesti merkitseviä (Kruskal-Wallis H = 4,36,  
d.f. = 3,  p = 0,225).  
 
Ikäluokassa 60-69 -vuotiaat oli 50 potilasta. Ääreishermoston häiriöiden 
liittymistä levinneisyyteen tarkastellaan vielä erikseen ko. ikäluokassa 
kuvaajalla 8. 
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 Kuvaaja 8 
Ikäluokan 60 - 69 -vuotiaat PNP-indeksi 0 -1 ja 2 - 6 levinneisyysasteissa  
 
 
Lukumäärä 
 
I II III IV
0
5
10
15
20
25
30
35
PNP 2-6
PNP 0-1
 
                    Levinneisyysaste 
 
 
 
Tässä ikäluokassa kaikissa levinneisyysasteissa PNP-indeksin luokat 0 -1 
ja 2 - 6 jakaantuivat ilman tilastollisesti merkitsevää eroa (p = 0,601). 
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Ääreishermoston häiriön liittyminen syövän erilaistumisasteeseen 
esitetään taulukossa 16 ja kuvaajalla 9. 
 
 
  Taulukko 16 
     Ääreishermoston häiriöiden esiintyminen karsinooman 
 eri erilaistumisasteissa;  potilasmäärät PNP-indeksin mukaisissa luokissa 
 
 
     ERILAISTUMIS- 
     ASTE 
 
PNP-IND 
 
  I 
 
  II 
 
III 
 
  YHT. 
 
    0 
 
40 
 
39 
 
14 
 
93 
 
    1 
 
3 
 
9 
 
4 
 
16 
 
    2 
 
2 
 
7 
 
4 
 
13 
 
    3 
 
4 
 
3 
 
0 
 
7 
 
    4 
 
4 
 
4 
 
0 
 
8 
 
    5 
 
1 
 
0 
 
1 
 
2 
 
    6 
 
1 
 
1 
 
0 
 
2 
 
YHTEENSÄ 
 
55 
 
63 
 
23 
 
141 
 
KESKIM. PNP-IND. 
 
0,8 
 
0,9 
 
0,7 
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  Kuvaaja 9 
  PNP-indeksit 0-1 ja 2 -6 karsinooman erilaistumisasteissa 
 
Lukumäärä 
 
I II III
0
10
20
30
40
50
60
70
PNP 2-6
PNP 0-1
 
               Erilaistumisaste 
 
 
Taulukko 16 ja kuvaaja 9 osoittavat, että PNP-indeksin luokka ei liity 
tilastollisesti merkitsevästi syövän erilaistumisasteeseen (p = 0,688). 
Ikäluokassa 60-69 jakautuma on samanlainen ilman tilastollisesti 
merkitsevää eroa PNP-indeksin arvon liittymisessä erilaistumisasteisiin (p 
= 0,839). 
 
Ääreishermoston häiriön liittyminen kasvaimen  histologiseen löydökseen 
esitetään taulukossa 17 ja kuvaajalla 10. 
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  Taulukko 17 
Ääreishermoston häiriöiden esiintyminen eri histologisissa  
  tyypeissä; potilasmäärät PNP-indeksin mukaisissa luokissa 
 
 
PNP-IND  HISTOLOGIA             YHT. 
 
         Adeno-
karsinooma 
 
 
N        % 
Epidermoidi-
karsinooma 
 
 
N        % 
Adenosquamoosi 
ja mesonefroidi 
karsinooma 
 
N        % 
 
 
 
 
 
N        % 
 
    0 
 
66       68,0 
 
21       60,0 
 
6          66,7 
 
93       66,0 
 
    1 
 
8         8,2 
 
6         17,1 
 
2          22,2 
 
16       11,3 
 
    2 
 
9         9,3 
 
3         8,6 
 
1          11,1 
 
13       9,2 
 
    3 
 
6         6,2 
 
1         2,9 
 
0          0  
 
7       5,0 
 
    4 
 
4         4,1 
 
4         11,4 
 
0          0  
 
8       5,7 
 
    5 
 
2         2,1 
 
0         0  
 
0          0  
 
2       1,4 
 
    6 
 
2         2,1 
 
0         0  
 
0          0  
 
2       1,4 
 
   YHT. 
 
97      100,0 
 
35      100,0 
 
9          100,0 
 
141    100,0 
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  Kuvaaja 10 
  PNP-indeksi 0 -1 ja 2 - 6 eri histologisissa tyypeissä 
 
 
Lukumäärä  
 
0
20
40
60
80
100
120
PNP-ind 2-6
PNP-ind 0-1
 
 
                 ADENO -CA            EPIDERMOIDI -CA    ADENOSQUAMOOSI-   
                   JA  
      MESONEFROIDI-CA 
 
 
 
Koko potilasaineistossa ei todettu tilastollisesti merkitsevää eroa 
ääreishermoston häiriöiden liittymisessä eri histologisiin tyyppeihin  
(p = 0,766).  
Ikäluokassa 60-69 v epidermoidikarsinoomassa PNP-indeksi oli  2-6     
50 %:lla ja adenokarsinoomassa 39 %:lla.  Ryhmässä adenosquamoosi ja 
mesonefroidi ikäluokkaa 60 – 69 oli vain yksi potilas, PNP-indeksi 0. 
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ÄÄREISHERMOSTON  HÄIRIÖT JA  ERI  KASVAINMERKKIAINETASOT  
 
Potilasaineistosta tutkitut kasvainmerkkiaineet ja ääreishermoston 
häiriöiden liittyminen merkkiainetasoihin esitetään taulukoissa 18 - 21. 
Seuraavassa viitearvot, joita ylittävät löydökset kliinisessä laboratorio- 
toiminnassa tulkitaan patologisiksi: 
 
Viitearvot: TATI alle 20 µg/l  
 CA 19-9 alle 33 kU/l 
 CA 12-5 alle 33 kU/l 
 CEA alle 2,5 µg/l  
 
 
                 Taulukko 18 
Keskimääräinen TATI-taso PNP-indeksin luokissa 0-1 ja 2-6 
 
 
           PNP-                   POT.            KESKIM.            
           IND                    LUKUM.       TATI-TASO 
        
0-1           27        17,2 
2-6          19         19,1 
YHTEENSÄ          46         17,9 
 
p = 0,495       
 
 
         Taulukko 19 
Keskimääräinen CA 19-9 -taso PNP-indeksin luokissa 0-1 ja 2-6 
 
 
          PNP-  POT.  KESKIM. 
          IND  LUKUM. CA 19-9 -TASO 
0-1           29       15,1 
2-6           19       23,3 
Yhteensä           48       18,3 
 
p = 0,019 
 74
               Taulukko 20 
Keskimääräinen CA 12-5 -taso PNP-indeksin luokissa 0-1 ja 2-6 
 
 
PNP-                       POT.              KESKIM. 
IND           LUKUM.          CA 12-5-TASO 
 
0-1           29        24,6 
2-6           19        35,5 
Yhteensä           48       29,3 
 
p = 0,199 
 
 
 
       Taulukko 21 
Keskimääräinen PNP-indeksi normaalilla ja kohonneella CEA-tasolla 
 
 
       CEA            POT. LUKUM.      KESKIM. 
                  PNP-IND. 
 
< 2,5 µg/l           130        2,0 
≥ 2,5            4        0,5 
Yhteensä           134        1,96 
 
 
CA 19-9 keskimääräinen taso oli neurologisesti patologisessa ryhmässä 
(PNP 2-6) tilastollisesti merkitsevästi korkeampi kuin ryhmässä PNP 0-1. 
( p = 0,019). 
 
CA 12-5:n (p = 0,199) tai TATI:n (p = 0,495) taso ei liittynyt 
ääreishermoston häiriöihin tilastollisesti merkitsevästi.  
 
CEA oli viitearvon ylittävä vain neljässä tapauksessa, ja niissä 
korkeimmilla tasoilla ei todettu lainkaan ääreishermoston häiriöihin 
viittaavia löydöksiä.  
 
 
 75
 
ÄÄREISHERMOSTON HÄIRIÖIDEN LIITTYMINEN MENOPAUSSIIN JA 
RASKAUKSIIN 
 
MENOPAUSSI 
 
Taulukossa 22 esitetään pre- ja postmenopausaalisten potilaiden 
lukumäärät eri PNP-indeksin mukaisissa luokissa ja taulukossa 23 pre- ja 
postmenopausaalisten potilaiden keskimääräiset PNP-indeksit sekä 
keski-iät. 
 
 
         Taulukko 22 
       Pre- ja postmenopausaalisten potilaiden lukumäärät  
       PNP-indeksin mukaisissa luokissa  
 
            PNP-IND.   0         1         2        3         4         5         6       YHT.  
                   
PREMEN. 32 5 1 0 0 0 0 38 
POSTMEN. 61 11 12 7 8 2 2 103 
YHT. 93 16 13 7 8 2 2 141 
 
 
  Taulukko 23 
        PNP-indeksin keskiarvot 
        pre- ja postmenopausaalisilla potilailla 
 
                             LUKUM.      %         KESKIM.    KESKI-  
      PNP-IND.   IKÄ 
 
PREMEN.    38    27    0,2   45 
POSTMEN.   103   73   1,1   64  
YHT.    141   100    0,9   59 
 
Tilastollinen merkitsevyys:  Kruskal-Wallis  H = 9,89   p = 0,0012. 
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Postmenopausaalisilla potilailla todettiin ääreishermoston häiriöön 
viittaavia kliinisiä löydöksiä tilastollisesti merkitsevästi enemmän kuin 
premenopausaalisilla (p=0,0012). Premenopausaalisten ja 
postmenopausaalisten potilaiden keski-ikää verrokkiaineistoa vastaan 
tarkastellen on huomattava, että verrokeilla 50-59 vuotiaiden ikäluokassa 
keskimääräinen PNP-indeksi oli 0,1 ja  60-69 -vuotiaiden      ikäluokassa 
0,4. Yli 70- vuotiailla indeksin keskiarvo oli 1,2. Ikä ei selitä näin suurta 
eroa pre- ja postmenopausaalisten potilaiden välillä ääreishermoston 
häiriöiden vallitsevuudessa. 
 
RASKAUDET 
 
Taulukoissa 24 ja 25 esitetään ääreishermoston häiriöiden liittyminen 
synnytysten määrään. 
 
 
       Taulukko 24   
Ääreishermoston häiriöt PNP-indeksillä ilmaistuna; kutakin PNP-indeksiä 
edustavat potilasmäärät synnytysten lukumäärän mukaisissa luokissa 
 
     PNP-IND. 
 
SYNNY-
TYKSIÄ 
   0   1    2   3   4 5 6 YHT. 
      0 
 
   25    5    2    2    0    1    0 35 
      1 
 
   15    1    3    0    1    0    0 20 
      2 
 
   16    4    5    1    2    0    0 28 
      3 
 
   21    3    0    3    3    0    0 30 
      4-9 
 
   16    3    3    1    2    1    2 28 
YHTEENSÄ   93   16   13    7    8    2    2 141 
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       Taulukko 25 
         Keskimääräinen PNP-indeksi synnytysten määrän mukaan 
         
S. MÄÄRÄ          POT. LUKUM.    KESKIM. PNP-IND.   KESKI-IKÄ (V) 
               TAUDIN 
           TOTEAMIS- 
            HETKELLÄ 
 
       0          35         0,6    59 
       1          20         0,6    60 
       2          28         0,9    57 
       3          30         0,8    61 
       4-9          28         1,3    56 
       YHT.         141   
 
 
Taulukoista 24 ja 25 on havaittavissa, että useammin synnyttäneillä oli 
enemmän ääreishermoston häiriöitä (H = 16,5   p = 0,057). Koska 
synnytysten määrä ei suoraan korreloidu potilaiden syöpätaudin 
toteamisikään, ikä ei selitä ääreishermoston häiriöiden painottumista 
monisynnyttäjille. 
 
Keskenmenot ja ääreishermoston häiriöt 
Keskenmenoja oli ollut 18 potilaalla. Heillä keskimääräinen PNP-indeksi 
oli 1,1, ja muilla 123 potilaalla 0,8. Keskenmenoihin päättyneet raskaudet 
eivät tässä potilasaineistossa liittyneet tilastollisesti merkitsevästi 
ääreishermoston häiriöihin (p = 0,205). 
 
 
POTILAILLE ANNETUT HOIDOT 
 
22 potilasta (15,6 %) hoidettiin preoperatiivisella sädetyksellä ja 
leikkauksella. 107 potilasta hoidettiin edellä mainituilla ja lisäksi 
postoperatiivisella sädetyksellä (75,9 %). Pelkkä leikkaus (Wertheim) 
tehtiin kolmelle (2,1 %) ja pelkän sädehoidon sai 9 potilasta (6,4 %). 
Muita hoitoja potilaat saivat seuraavasti: kohdun runko-osan karsinoomaa 
sairastaville 94 potilaalle annettiin progesteronihoito (66,7 % koko 
aineistosta), lisäsädetys residiiviin koko aineistossa 13 potilaalle (9,2 %) 
ja sytostaattihoito residiiviin koko aineistossa 9 potilaalle (6,4 %). 
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Primaarihoidon jälkeen tehtyjä palliatiivisia operaatioita olivat kaksi 
adheesioiden vapautusleikkausta, yksi ileostomia, yksi colostomia, yksi 
nefrostomia ja yksi retroperitoneaalisen metastasoinnin vuoksi tehty 
eksploratiivinen laparotomia.  
 
Taulukossa 26A vaakariveittäin näkyy hoidon kokonaisuus kullakin 
potilasmäärällä. Taulukossa 26 B esitetään seurantatutkimukseen        
saatujen potilaiden hoidot. 
 
 
Merkintöjen selitys: 
 
Totaali Hysterectomia + salpingo-ooforectomia 
  
Wertheim Hysterectomia + salpingo-ooforectomia 
+ lantion imusolmukkeiden poisto  
 
Radium Paikallishoito radiumapplikaatiolla 
 
Cesium Paikallishoito cesiumapplikaatiolla 
 
Ulkoinen Ulkoinen sädetys koboltilla  
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       Taulukko 26 A 
 Hoidot koko potilasaineistossa 
 
 
 
PREOPERATIIVINEN 
SÄDEHOITO 
 
 
 
LEIKKAUS 
 
POSTOPERATIIVINEN 
SÄDEHOITO 
 
POTILAS- 
MÄÄRÄ 
 
% 
 
Radium 
 
Totaali 
 
Ulkoinen 
 
13 
 
9,2 
 
Cesium 
 
Totaali 
 
Ulkoinen 
 
7 
 
5,0 
 
Radium 
 
Totaali 
 
Cesium 
 
34 
 
24,1 
 
Radium 
 
Wertheim 
 
Ulkoinen 
 
21 
 
15,0 
 
Radium 
 
Wertheim 
 
Cesium 
 
2 
 
1,4 
 
Cesium 
 
Wertheim 
 
Ulkoinen 
 
11 
 
7,8 
 
Cesium 
 
Totaali 
 
Cesium 
 
16 
 
11,4 
 
Cesium 
 
Wertheim 
 
Cesium 
 
3 
 
2,1 
 
Cesium 
 
Totaali 
  
5 
 
3,6 
 
Cesium 
 
Wertheim 
  
3 
 
2,1 
 
Radium 
 
Wertheim 
  
4 
 
2,8 
 
Radium 
 
Totaali 
  
10 
 
7,1 
 
 
 
Wertheim 
  
3 
 
2,1 
 
Radium 
  
Ulkoinen 
 
5 
 
3,5 
 
Cesium 
  
Ulkoinen 
 
1 
 
0,7 
 
Ulkoinen 
  
Radium 
 
2 
 
1,4 
 
Radium 
   
1 
 
0,7 
 
Yhteensä 
   
141 
 
100 
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SEURANTATUTKIMUS 
 
Kliiniseen seurantatutkimukseen saatiin 55 potilasta keskimäärin 2,5 
vuoden kuluttua (2 - 4 vuotta) perustutkimuksesta. Seurantatutkimuksesta 
pois jääminen johtui potilaan kuolemasta ennen mahdollisuutta 
kontrollitutkimukseen 14 tapauksessa. Muita syitä olivat potilaan 
huonokuntoisuus, potilaan kieltäytyminen seurantatutkimuksesta tai että 
potilasta ei tavoitettu. Osa seurantatutkimuksista tehtiin potilaan käydessä 
kutsuttuna vastaanottokäynnillä, ja osan potilaista tutkija kävi tutkimassa 
potilaan kotona.  
 
      Taulukko 26 B 
      Hoidot seurantatukimuksessä käyneillä potilailla 
 
 
PREOPERATIIVINEN 
SÄDEHOITO 
 
LEIKKAUS 
 
POSTOPERATIIVINEN 
SÄDEHOITO 
 
POTILAS-   
MÄÄRÄ 
 
% 
 
Radium 
 
Totaali 
 
Ulkoinen 
 
3 
 
5,5 
 
Cesium 
 
Totaali 
 
Ulkoinen 
 
2 
 
3,6 
 
Radium 
 
Totaali 
 
Cesium 
 
18 
 
32,7 
 
Radium 
 
Wertheim 
 
Ulkoinen 
 
5 
 
9.1 
 
Radium 
 
Wertheim 
 
Cesium 
 
1 
 
1,8 
 
Cesium 
 
Wertheim 
 
Ulkoinen 
 
4 
 
7,3 
 
Cesium 
 
Totaali 
 
Cesium 
 
11 
 
20,0 
 
Cesium 
 
Wertheim 
 
Cesium 
 
1 
 
1,8 
 
Cesium 
 
Totaali 
  
1 
 
1,8 
 
Cesium 
 
Wertheim 
  
1 
 
1,8 
 
Radium 
 
Wertheim 
  
3 
 
5,5 
 
Radium 
 
Totaali 
  
3 
 
5,5 
 
Radium 
  
Ulkoinen 
 
1 
 
1,8 
 
Ulkoinen 
  
Radium 
 
1 
 
1,8 
 
Yhteensä 
   
55 
 
100 
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Seurantatutkimuksessa olleet potilaat eivät olleet siihen mennessä 
saaneet sytostaattihoitoa eivätkä lisäsädehoitoa, koska seurantatutkimus-  
ajankohtaan mennessä nämä 55 potilasta olivat olleet syövän suhteen 
oireettomia. 
 
Taulukoissa 27 - 28 esitetään seurantatutkimuksessa havaitut 
neurologiset löydökset ja neurologinen tilanne PNP-indeksillä ilmaistuna. 
 
 
                Taulukko 27             
Ääreishermoston häiriöiden esiintyminen seurantatutkimuksessa;  
            potilasmäärät PNP-indeksin mukaisissa luokissa 
 
 
         PNP- INDEKSI           POTILAAT 
   N  % 
 
 
         0  22   40,0 
 
 1  11  20,0 
 
 2  10  18,2      
 
 3  7  12,7 
 
 4  3  5,5 
 
 5  2  3,6 
 
          YHTEENSÄ  55  100,0 
 
 
Seurantatutkimuksessa PNP-indeksi 0-1 oli 60 %:lla, kun perus- 
tutkimuksessa samalla potilasryhmällä sama indeksi oli 45 %:lla ja koko 
potilasaineistolla 34 %:lla. PNP-pisteitä 2-6 oli perustutkimuksessa 22 
%:lla ja seurantatutkimuksessa 40 %:lla.  
 
Vibraatiotuntoa pidetään herkkänä muutosten indikaattorina, ja 
vibraatiotunnon mittaus on mahdollinen tutkimusprojekteissa  tarkkaa 
erotuskynnysmittaria käyttäen (Aaserud ym. 1990; Lipton ym. 1991).  
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Siksi taulukossa 28 esitetään erikseen vibraatiotunnon löydökset 
perustutkimuksessa ja seurantatutkimuksessa. Samalla potilaalla voi olla 
puutoksia useilla alueilla.            
 
    Taulukko 28 
    Vibraatiotunto perus- ja  seurantatutkimuksessa  (N = 55) 
     
 
TUNTOPUUTOS  POT. LUKUMÄÄRÄ   
  perustutkimuksessa seurantatutkimuksessa  
 
 
Ranteessa    0  1  
heikentynyt 
tai poissa 
 
Spina iliacassa  0  1  
heikentynyt 
tai poissa 
 
Patellassa   4  20  
heikentynyt 
tai poissa  
 
Malleolus    19  23  
medialiksessa 
heikentynyt 
tai poissa  
 
Halluciksessa  22  26  
heikentynyt   
tai poissa 
 
 
NEUROLOGISEN TILAN MUUTTUMINEN SEURANTA-AIKANA 
 
Neurologisen tilan muuttuminen kokonaisuutena seuranta-ajan kuluessa 
kuvataan taulukossa 29 esittämällä seurantatutkimuksessa olleiden 
potilaiden jakautuminen PNP-indeksin mukaisiin luokkiin 
perustutkimuksessa ja seurantatutkimuksessa. Kuvaajalla 11 esitetään 
PNP-indeksillä eriasteisten ääreishermoston häiriöiden osuuksien 
muuttuminen. 
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  Taulukko 29 
Seurantatutkimuksessa olleiden potilaiden löydökset PNP-indeksin 
mukaisissa luokissa perustutkimuksessa ja seurantatutkimuksessa                   
 
                    
PNP-IND.                  POTILAAT                      
   .                 Perus-                 Seuranta-            
                         tutkimus               tutkimus          
 
   0 30     22 
   1 13     11 
   2 5     10 
   3 3     7 
   4 3     3 
   5 0     2 
   6 1     0 
  Yht 55     55 
 
 
  Kuvaaja 11 
Seurantatutkimuksessa olleiden potilaiden tilan muuttuminen  
PNP-indeksillä ilmaistuna 
 
Lukumäärä
0 1 2 3 4 5 6
0
5
10
15
20
25
30
35
PERUSTUTKIMUS
SEURANTATUTKIMUS
 
   PNP-indeksi 
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Seurantatutkimuksessa olleista potilaista perustutkimuksessa PNP-
indeksi oli 30:lla (54,5 %) 0 ja 25:lla (45,5%) 1 - 6. Seurantatutkimuksessa 
todettiin vähintään yhden pisteen löydöksiä  60 %:lla. Todennäköisesti 
patologisena pidettävä pistemäärä 2 - 6 oli perustutkimuksessa 12:lla  
(22 %) ja seurantatutkimuksessa 22:lla (40 %). 
Kaikista seurantatutkimuksessa olleista 55 potilaasta 9:llä (16 %) todettiin 
seurantatutkimuksessa  vähemmän PNP-pisteitä kuin perustutkimuksessa 
(kliinisesti toipunut). Pistemäärä pysyi ennallaan 25:llä (46 %). Muilla 
21:llä (38 %) pisteet lisääntyivät (neurologinen häiriö eteni).  
 
Neurologisesti toipuneiden yhteisenä piirteenä todettiin, että oli saavutettu 
radikaali hoitotulos kaikilla yhdeksällä potilaalla, joista seitsemän eli yli 15 
vuotta perustutkimuksesta. Yksi toipuneista kuoli 9 vuoden kuluttua 
perustutkimuksesta suolitukokseen ja yksi 10 vuoden kuluttua 
hypernefroomaan.  
 
 
POTILAIDEN ELINAIKA PERUSTUTKIMUKSEN JÄLKEEN 
 
Koko 141 potilaan aineistossa kuoli 57 potilasta 15 vuoden seuranta-
aikana. Perustautiin (kohdunkaulan tai kohdun runko-osan karsinoomaan) 
kuoli 27 potilasta. 
 
ÄÄREISHERMOSTON HÄIRIÖIDEN LIITTYMINEN ELINAIKAAN 
 
Seuraavassa tarkastellaan potilaiden elinaikaa perustutkimuksen jälkeen 
ja erityisesti elinajan liittymistä ääreishermoston häiriöihin. Erikseen 
tarkastellaan potilasryhmiä, joihin kuuluvat potilaat kuolivat perustautiin tai 
elivät koko seuranta-ajan. Taulukossa 30 esitetään elinajan liittyminen 
PNP-indeksiin koko potilasaineistossa. 
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 Taulukko 30 
Ääreishermostön häiriöiden liittyminen diagnoosin jälkeiseen elinaikaan; 
keskimääräinen elinaika PNP-indeksin mukaisissa luokissa koko 
potilasaineistossa    
 
 PNP-IND. LUKUM. KESKIM. 
   ELINAIKA (V)  
 
    0 93    12   
 
    1 16    13   
 
    2 13    10   
 
    3 7    9,4   
 
    4 8    11   
 
    5 2    9,5   
 
    6 2    7,5   
   
           YHTEENSÄ        141 
 
 
Koko potilasaineistoa tarkasteltaessa ääreishermoston häiriöiden 
esiintyminen ei liittynyt tilastollisesti merkitsevästi elinaikaan PNP-
indeksin mukaisissa ryhmissä 0 - 6 ( p = 0,16 ). Toinen kahdesta 6 
pistettä saaneesta subakuuttia sensorimotorista polyneuropatiaa 
sairastavasta potilaasta kuoli kaksi kuukautta perustutkimuksen jälkeen, 
toinen eli koko seuranta-ajan 15 vuotta ja oli seurantatutkimuksessa 
neurologisesti toipunut 6 PNP-pisteen tasolta 5 pisteen tasolle. 
 
Taulukossa 31 tarkastellaan potilasryhmää, jossa ovat mukana 15 vuotta 
eläneet tai perustautiin kuolleet. Mukana ei ole niitä potilaita, jotka 
kuolivat johonkin muuhun kuin perustautiin ja jotka eivät kuvasta 
perustaudin kulkua ja ennustetta. Taulukossa esitetään potilasryhmän 
ääreishermoston häiriöiden liittyminen elinaikaan. Ääreishermoston 
häiriöitä ilmaisevien löydösten aste ilmoitetaan kahtena luokkana: PNP-
indeksi 0-1 (todennäköisesti neurologisesti terveet) ja PNP-indeksi  2-6 
(todennäköisesti neurologisesti patologiset tapaukset). 
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  Taulukko 31  
Keskimääräinen diagnoosin jälkeinen elinaika kahdessa PNP-indeksin 
mukaisessa luokassa käsittäen vain perustautiin kuolleet tai 15 vuotta 
syöpädiagnoosin jälkeen eläneet potilaat 
 
PERUSTUTKIM.  LUKUM. KESKIM.  SD 
PNP-INDEKSI  ELINAIKA (V) 
 
     0-1       86     13,5  3,5  
 
     2-6       25     10,9  5,2  
 
YHTEENSÄ      111     12,1  
 
Tässä osassa potilasaineistoa, jossa ei ole muita kuolinsyitä kuin 
perustaudit, ääreishermoston häiriön aste ilmaistuna kahtena luokkana    
(0 - 1 ja 2 - 6) häiriö liittyi tilastollisesti merkitsevästi perustaudin kulusta 
riippuvaan elinaikaan:  
Kruskal-Wallis H = 9,387,  d.f = 1,  p = 0,0022 
 
Elinaikaa ei rajoittanut neurologinen häiriö, vaan perustauti, jonka 
aggressiivisuutta neurologinen häiriö todennäköisesti ennusti. 
 
Yksittäiset neurologiset muuttujat eivät liittyneet tilastollisesti merkitsevästi 
elinaikaan. Neurologisista muuttujista vibraatiotunnon tarkastelu: 
Perustautiin kuolleiden ja 15 vuotta eläneiden ryhmässä täysin 
häiriöttömiä potilaita oli 78, heillä oli keskimääräinen elinaika 12,6 v ja Md 
15,0. Potilaat, joilla häiriö oli tasoa 1-3 (liite 1) 33, oli keskimääräinen 
elinaika 12,1 v ja Md 14,6.   H = 2,76,   p = 0,095 
 
KARSINOOMAN LÄHTÖKOHDAN, HISTOLOGISEN LÖYDÖKSEN JA 
LEVINNEISYYDEN  LIITTYMINEN ELINAIKAAN 
 
Perustautiin kuolleilla tai 15 vuotta eläneillä kohdun runko-osan 
karsinoomaa sairastavilla potilailla elinaika oli keskimäärin 12,2 v ja 
kaulaosan karsinoomaa sairastavilla 11.0 v (p = 0,07).  
 
Kasvaimen histologinen löydös ei liittynyt tilastollisesti merkitsevästi 
elinaikaan (p = 0,186), ei myöskään erilaistumisaste (p = 0,869). 
 
Koska levinneeseen karsinoomaan liittyi enemmän ääreishermoston 
häiriöitä, ei kuitenkaan tilastollisesti merkitsevästi (p = 0,22),  
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tarkastellaan levinneisyyden vaikutusta elinaikaan. Kasvaimen 
levinneisyys hoitoon tullessa liittyi 15 vuoden seurannassa jäljellä olevaan 
elinaikaan koko potilasaineistossa taulukossa 32  esitetyllä tavalla. 
 
         Taulukko 32 
Keskimääräinen elinaika levinneisyyden mukaisissa luokissa koko 
potilasaineistossa 
 
        LEVINNEISYYS POTILAAT    ELINAIKA (V)             
 
      Stage I     104       13,0  
 
 II          19       11,0  
 
      III           8       11,0  
 
     IV          10       8,9  
 
YHTEENSÄ      141      12,3 
 
Kruskal-Wallis  H = 14,76,  d.f. = 3,  p = 0,002. 
 
Kun aineistosta poistetaan muun syyn kuin perustaudin vuoksi kuolleet ja 
tarkastellaan vain perustautiin kuolleita ja 15 v eläneitä (taulukko 33), 
levinneisyys korreloi elinaikaan selvemmin. 
 
 
               Taulukko 33 
Keskimääräinen elinaika levinneisyyden mukaisissa luokissa käsittäen vain 
perustautiin kuolleet tai 15 vuotta syöpädiagnoosin jälkeen eläneet potilaat 
 
     LEVINNEISYYS   LUKUM.      ELINAIKA (V)   
 
      Stage I       84       13,8    
 
    II      13       11,2        
 
     III       6       11,1        
 
      IV      8       8,2        
 
 Yhteensä    111     11,8 
 
Kruskal-Wallis   H = 19,619,  d.f. = 3   p = 0,0002. 
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Verrattaessa perutautiin kuolleiden tai 15 vuotta eläneiden ryhmässä niitä 
potilaita, joille oli tehty operaatio niihin potilaisiin, joille se ei enää ollut 
mahdollista taudin levinneisyyden vuoksi, elinaika oli leikatuilla potilailla   
(N = 103) keskimäärin 13,5 vuotta ja niillä joita ei leikattu (N = 8) 6,1 
vuotta. Kruskal-Wallis: H = 23,007  Df = 1  p = 0,000002. 
 
Potilaan veriryhmä ja rhesustekijä sekä se, oliko potilas pre- vai 
postmenopausaalinen syövän toteamishetkellä,  eivät liittyneet 
tilastollisesti merkitsevästi elinaikaan. 
 
Koska sekä levinneisyys että PNP-indeksi liittyivät elinaikaan ryhmässä, 
joka käsittää vain perustautiin kuolleet ja 15 vuotta eläneet, tarkastellaan 
ko. ryhmässä levinneisyyden liittymistä PNP-indeksiin taulukossa 34. 
 
 
  Taulukko 34 
Levinneisyyden liittyminen PNP-indeksiin perustautiin kuolleilla tai 15 
vuotta syöpädiagnoosin jälkeen eläneillä potilailla 
 
 
LEVINNEISYYS LUKUM.  KESKIM.   
   PNP-IND 
 
Stage I  84 0,7    
 
           II  13 1,1   
  
           III  6 1,0     
 
           IV  8 1,1   
 
YHTEENSÄ 111 
 
Kruskal-Wallis  H = 2,212,  d.f. = 3,   p = 0,529. 
 
Ääreishermoston häiriöiden liittyminen levinneisyyteen ei ollut 
tilastollisesti merkitsevä. 
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KUOLINSYYT 
 
Seurannan aikana kuoli 57 potilasta, joista 27 (47 %) perustauteihin 
(kohdun runko-osan tai kohdunkaulan karsinooma). Kuolleiden potilaiden 
kuolemansyinä oli perustaudin lisäksi pääasiassa  verisuonisairauksia, 
infektiosairauksia ja kuudella potilaalla muita maligniteetteja.  
 
Kuuden muuhun maligniteettiin kuolleen diagnoosit (yksi tapaus kutakin) 
ja perustutkimuksen PNP-indeksit olivat seuraavat:  
  
Maligniteetti  PNP-indeksi                
         Perustutkim.     Seur.tutkim. 
  
Ca renis   1   1 
 Ca pancreatis  0   2 
 Lymfooma Non Hodgkin  2   4 
 Ca oesophagi  0 
 Ca coli   0   0 
 Ca pulmonum  0   0 
 
Lukuunottamatta oesophaguskarsinoomapotilasta, joka kuoli 2 vuoden 
kuluttua perustutkimuksesta, tehtiin seurantatutkimus toiseen 
maligniteettin kuolleille. Lymfoomapotilaalle kehittyi 
perustutkimustilanteeseen verrattuna reisiin lievää atrofiaa ja alaraajojen 
vibraatiotunto heikentyi. Pancreaskarsinoomapotilaalla alaraajojen 
distaaliosissa vibraatiotunto heikentyi perustutkimukseen verrattuna. 
Muilla neurologinen tila pysyi seurannan aikana ennallaan. 
Tässä tutkimuksessa pienen potilasjoukon perusteella ei voida päätellä, 
eroaako ääreishermoston häiriöiden prevalenssi useita syöpälajeja 
sairastavien ja yhtä syöpälajia sairastavien välillä. 
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POHDINTA 
 
POTILASVALINTA  JA  AINEISTON  EDUSTAVUUS 
 
Tutkimuksessa kartoitettiin uutta aluetta syövän ja hermoston välisistä 
yhteyksistä. Aineisto koostui suomalaisista kohdun runko-osan ja 
kohdunkaulan karsinoomaa sairastavista potilaista. Koko otoksen 
tutkiminen  perustautien ja neurologian osalta oli yhtenäinen. Aineisto on 
perättäisotos, jossa ei ole tuloksiin vaikuttavaa valikoitumista. Otos 
edustaa hyvin kohdun runko-osan ja kaulaosan karsinoomia sairastavia 
potilaita onkologisilta piirteiltään ja ikäjakaumaltaan. Siinä osassa 
potilasaineistoa, jossa ei ollut perustaudin lisäksi muita kuolinsyitä, 
radikaali hoitotulos saavutettiin 73,8 %:lla potilaista, ja seuranta-aikana 
perustautiin kuoli 26,2 %. 
 
Potilasaineisto puhdistettiin siten, että aineistoon ei jäänyt sekoittavina 
tekijöinä syövän lisäksi muita hermoston häiriöitä aiheuttavia sairauksia 
tai altisteita. Aikuistyypin diabetes oli yleinen aineiston karsintasyy. 
Kilpirauhasen toimintahäiriö ja nivelreumaksi jo aikaisemmin 
diagnostisoitu tuki- ja liikuntaelimistön sairaus olivat poissulkuperusteita, 
ja tässä aineistossa ne olivat yliedustettuina valikoimattomaan väestöön 
nähden. Syytä yliedustukseen  ei tämän tutkimuksen pohjalta pystytä  
päättelemään. Tuki- ja liikuntaelimistöön vaikuttava paraneoplastinen 
prosessi on mahdollinen, ja saattaa  tulla määritetyksi nivelreumaksi, 
mutta tämän aineiston tapausten määrä ei selity silläkään tavalla aiheesta 
julkaistujen tutkimusten prevalenssien valossa. 
 
Korkea ikä on yhteydessä ääreishermoston toiminnan heikkenemiseen 
(involuutioneuropatia). Aineiston suuri ikäjakauma (25 - 85 vuotta) 
merkitsee sitä, että potilaiden neurologiset löydökset eivät ole suoraan 
täysin vertailukelpoisia. Tästä syystä käytettiin samalla menetelmällä 
tutkittua syöpää sairastamatonta verrokkiaineistoa iän merkityksen 
arvioimiseksi. Verrokkiaineistoon tapauksia hyväksyttäessä käytettiin 
muuten samoja valintakriteereitä kuin potilasaineistossakin. Vaikka 
verrokkiaineisto terveydellisten ongelmien vuoksi joutuikin turvautumaan 
terveydenhuollon palveluihin, ei siinä voitu osoittaa sellaisia 
dokumentoitaviin neurologisiin muuttujiin vaikuttavia tekijöitä, joita ei voisi 
olla samalla todennäköisyydellä myös syöpäpotilailla tai muussa 
väestössä. Verrokkiaineiston pienuudesta johtui se, ettei aineisto 
kuitenkaan sinänsä edustanut eksaktisti normaaliväestöä, vaan se jäi 
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suuntaa antavaksi. Samanikäisiä syöpäpotilaita yleisemmät 
ääreishermoston häiriöt 70 vuotta täyttäneillä verrokeilla selittynevät 
sattumalla pienessä aineistossa. Mikäli suurella määrällä yli 70-vuotiailla 
ääreishermoston häiriöiden esiintyminen yltäisi samanikäisten 
syöpäpotilaiden tasolle, sen täytyisi merkitä, että vanhemmissa 
ikäryhmissä syövällä on vähäisempi kaukovaikutus ääreishermostoon 
kuin nuoremmissa ikäryhmissä. Koska ikäverrokkiaineisto jäi vain suuntaa 
antavaksi, sen perusteella ei tehty korjauksia syöpäpotilaiden PNP-
pisteytykseen määritettäessä ääreishermoston häiriön liittymistä eri 
muuttujiin. Koska nämä muuttujat taas eivät selvästi liittyneet mihinkään 
ikäryhmään, ei menettelyn voida olettaa aiheuttaneen tuloksiin 
systemaattista virhettä. 
 
Tiedot potilaiden oireista perustuvat tutkimuksen esitietojen kyselyyn. 
Verrokeille ei tehty samaa kyselyä. Koko otoksessa ei yksikään potilaista 
ollut itse hakeutunut ennen tutkimusprojektia neurologisten oireiden 
vuoksi tutkimuksiin tai hoitoon, vaikka kahdella syöpäpotilaalla oli 
perustutkimuksen ajankohtana jo vaikea liikuntakykyhaitta. Näillä potilailla 
oli  subakuutti polyneuropatia kehittynyt kriittiseen vaiheeseen sinä 
aikana, kun he olivat jo perustaudin vuoksi sairaalatutkimuksissa. 
 
 
KÄYTETYT MUUTTUJAT 
 
Syöpäkasvaimen ominaisuudet, kuten lähtöpaikka, histologia, 
erilaistumisaste ja levinneisyys ovat keskeisimmät perustautia kuvaavat 
muuttujat. Tutkittaessa syöpään liittyvää neurologista 
liitännäishäiriötä tarkasteltiin neurologista tilaa juuri näiden muuttujien 
suhteen. 
 
Myöhäinen klimakterium lisää kohdun runko-osan syöpään sairastumisen 
riskiä. Ääreishermoston toimintahäiriöiden kehittymisen kannalta 
hormonaalisen tilan suoraa merkitystä ei tunneta. Verrokkiaineistoa 
kerättäessä ei dokumentoitu menopaussin saavuttamista. 
Postmenopausaalisessa vaiheessa esiintyi ääreishermoston häiriöitä 
tilastollisesti merkitsevästi enemmän kuin premenopausaalisessa 
vaiheessa. Jos myös syöpää sairastamattomilla postmenopausaalisilla 
potilailla olisi ääreishermoston häiriöitä enemmän kuin pelkästään iän 
perusteella, ilmiön voisi tulkita johtuvan suoraan postmenopausaalisesta 
tilasta. Postmenopausaalisen vaiheen karsinoomalla saattaa myös olla 
premenopausaalista suurempi taipumus hermostoon kohdistuvaan 
kaukovaikutukseen.  
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Koska geneettisesti määräytyvien veriryhmien tiedetään korreloivan 
joihinkin sairastumisalttiuksiin, tässä tutkimuksessa tarkasteltiin 
ääreishermoston häiriöiden liittymistä veriryhmiin. 
 
Eräiden hoitokäytäntöön kuuluvien laboratoriotutkimusten voidaan katsoa 
kuvastavan rajoitetussa määrin yleistilaa. Leikkaukseen soveltuvien 
potilaiden yleistila oli kokonaisuutena tulkittu hyväksi. Korkean laskon 
tapauksia (6%) ei  hylätty tutkimuksesta, koska ei ollut karsinooman 
lisäksi tiedossa muuta laskoa nostavaa mahdollisesti sekoittavaa 
sairautta. La:n  ja Hb:n arvot eivät tässä tutkimuksessa tilastollisesti 
liittyneet muihin tutkittaviin muuttujiin eivätkä toisiinsa. 
 
Koska vain osa kutakin karsinoomalajia tuottaa neurologisia 
paraneoplastisia häiriöitä, tällä osalla kasvaimia olisi oltava jokin muista 
samaa karsinoomalajia olevista tapauksista poikkeava, esimerkiksi 
metabolinen ominaisuus, joka aiheuttaisi hermoston vaurioitumisen. 
Kasvainmerkkiaineita voidaan pitää kasvaimen metabolisia ominaisuuksia 
kuvastavina. Sen vuoksi tarkasteltiin ääreishermoston häiriöiden 
liittymistä kasvainmerkkiaineisiin CEA, TATI, CA 19-9 ja CA 12-5.  
 
 
TUTKIMUSMENETELMIEN  LUOTETTAVUUS 
 
Tähän tutkimukseen otettiin onkologiset tiedot perustaudin hoitoa 
koskevista potilaskertomuksista. Neurologinen tila selvitettiin kliinisessä 
tutkimuksessa. Käytetty kliininen menetelmä suunniteltiin 
tutkimusprojektia varten erityisesti ääreishermostoa ajatellen siten, että 
siinä tutkittiin, luokiteltiin ja dokumentoitiin mahdollisimman monia 
yksiselitteisesti mitattavia muuttujia tavanomaista kliinistä käytäntöä 
perusteellisemmin (liite 1).  
 
Kliininen tutkimuslöydös on todettu herkäksi mittariksi subkliinisissä 
ääreishermoston vioittumissa.  Erityisesti vibraatiotunnon mittausta on 
käytetty (Goldberg ja Lindblom 1979, Arezzo ym. 1983,  Lipton ym. 1987, 
Lipton ym. 1991). Äänirautaa vibraatiotunnon mittauksessa pidetään 
luotettavana (Aaserud ym. 1990). 
 
Aineiston käsittelyä varten muodostettu PNP-indeksi indeksi on 
statuslöydösten vaikeusasteen luokittelutapa koko ääreishermoston tilan 
vertaamiseksi eri tapausten kesken ja saman tapauksen tilan 
vertaamiseksi eri ajankohtina. Aivan samanlaista menettelyä ei ole 
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kirjallisuudessa julkaistuissa tutkimuksissa käytetty. Vuonna 1988 Dyck 
käytti diabeettisen polyneuropatian kuvailemisessa ja luokittelussa 
kliinisinä luokitteluperusteina puutosoireita, vibraatiotuntokynnystä ja 
kylmän aistimiskynnystä. Neuropatian kokonaiskuvaukseen sisältyi myös 
neurofysiologinen löydös, neuropatologinen muutos ja myös subjektiiviset 
oireet. Pelkkään neurofysiologiseen löydökseenkin perustuvia menetelmiä 
on julkaistu (Doucet ym. 1991, Hasegawa ym. 1995). 
 
Deskriptiivisessä epidemiologiassa käytetään erilaisia indeksejä, jotka on 
koottu samaa ilmiötä tai sairautta kuvaavista löydöksistä. Alun perin 
ekonometriassa kehiteltyjä indeksejä on myös käytetty esimerkiksi 
terveystaloustieteen (Murray ja Lopez 1996) ja ympäristötieteen 
tutkimuksissa (Briggs 1995; Corvalan ym. 2000). Terveydenhuoltoalalla 
tutkimusaineistoista ja -tavoitteista riippuen voidaan terveydentilan 
indikaattoreina käyttää mittareina absoluuttisia mittareita kuten kuolema, 
tai suhteellisia mittareita kuten työkykyindeksi (Tuomi ym.1997), 
alkoholisairausindeksi (Juntunen ym. 1988) tai tuki-ja 
liikuntaelinsairausindeksi (Leino-Arjas 1998). Terveystutkimuksissa 
indeksillä pyritään kuvaamaan / saamaan tietoa tutkittavan sairauden 
vaikeusasteesta. Indeksejä käytetään tilastollisissa analyyseissä apuna 
mahdollisten annos-vastesuhteiden löytämiseksi tai ryhmien välisten 
erojen havaitsemiseksi. Indeksit eivät yleensä sovi käytettäviksi 
yksilötason diagnostiikassa.  
 
Tässä tutkimuksessa käytettiin ääreishermoston tilan kuvaajana 
polyneuropatiaindeksiä. Kokeneen kliinikon havaitseman kliinisen 
löydöksen merkitystä sairauden ilmentäjänä voidaan pitää varsin suurena, 
koska siinä spesifisyys-sensitiivisyyssuhde on optimaalinen (Juntunen 
1993). Epidemiologisissa tutkimuksissa kliinisen tutkimuksen 
hyödyntäminen ei kuitenkaan ole ollut kovin yleistä sen suhteellisen 
työläyden takia. Tapaus-verrokkitutkimuksessa saman kliinikon tekemä 
standardoitu ääreishermoston tutkimus muodostaa arviolle varsin 
luotettavan pohjan. PNP-indeksin osatekijät tässä tutkimuksessa on pyritty 
valitsemaan siten, että ne kuvaavat ääreishermoston objektiivisesti 
osoitettavaa toimintaa mahdollisimman luotettavasti. PNP-indeksi on siis 
summamuuttuja, jossa yksittäisten löydösten painoarvo on suunnilleen 
samanlainen. Ääreishermoston häiriö on sitä todennäköisempi, mitä 
useammat hermovaurion indikaattorit ovat havaittavissa. 
 
Polyneuropatia määritellään myös siten, että siinä tulee olla subjektiivisia 
oireita (WFN). Subjektiiviset oireet ovat kuitenkin vaikeasti tulkittavissa 
juuri niiden subjektiivisuuden vuoksi. Tässä tutkimuksessa ei mitattu 
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polyneuropatian astetta vaan ääreishermoston kliinisesti havaittavan 
toimintahäiriön astetta. Objektiivisuuden säilyttämiseksi subjektiivisia 
oireita ei pisteytetty PNP-indeksissä. Neurofysiologiaa ei voitu käyttää 
luokitteluperusteena, koska ENMG-tutkimus voitiin tehdä vain pienelle 
osalle aineistosta. Hermobiopsioita ei otettu. Kylmä-lämpöaistia ei tutkittu, 
mutta muuten kliiniset löydökset on dokumentoitu monipuolisemmin kuin 
edellä mainitussa Dyckin menetelmässä. 
 
Iän merkityksen määrittämiseksi käytetty verrokkiaineisto kerättiin 
terveydenhuollon palveluihin hakeutuneesta väestöstä, mutta syyt 
hakeutumiseen eivät olleet lääketieteellisesti arvioituna sellaisia, että ne 
olisivat aiheuttaneet hermoston häiriöitä. Mikäli lääketieteelliseen arvioon 
perustuva verrokkien valinta ei onnistunut tarkasti, epätarkkuus saattoi 
pienentää verrokkiaineiston ja potilasaineiston välistä eroa. 
 
Neurofysiologinen selvitys oli mahdollista tehdä 12 syöpäpotilaalle, joilla 
kaikilla oli kliinisiä löydöksiä (PNP 1-6). Neurofysiologiset löydökset 
näissä tapauksissa olivat kliiniseen tilaan sopivia. Neurofysiologisen 
selvityksen niukkuus ei kuitenkaan tämän tutkimuksen kannalta ollut 
ratkaiseva. Käytetyn kliinisen tutkimuksen tarkkuus riittää subjektiivisesti 
oireettoman potilaan häiriöiden havaitsemiseen, luokitteluun ja 
seurantaan. Käytetyllä menetelmällä oli mahd ollista havaita ja seurata niin 
pieniä muutoksia, etteivät ne olleet vielä potilaan itsensä havaittavissa. 
Suppea neurofysiologinen tutkimus vahvisti osaltaan kliinisen tutkimuksen 
luotettavuutta ääreishermoston häiriöiden kartottamisessa. 
 
 
TULOKSET 
 
PROSPEKTIIVINEN KARTOITUSTULOS 
 
Vaikka tämän tutkimuksen kohteena olevista syöpätyypeistä ei 
kirjallisuudessa ole kattavia julkaistuja aineistoja,  on muista 
syöpätyypeistä julkaistu tämän tutkimuksen tuloksiin verrattuna sekä 
korkeampia (keuhkokarsinoomassa 48 %, Teräväinen ja Larsen 1977; 
mikrosellulaarisessa keuhkokarsinoomassa 44 %, Elrington ym. 1991) 
että alhaisempia prevalensseja (usean syöpälajin aineistossa 1 %, 
Clouston, DeAngelis ja Posner 1992). Tulokset ovat voineet osaksi riippua 
käytetyistä hermostomuutosten kriteereistä. Tältä pohjalta tässä 
tutkimuksessa havaittu ääreishermoston häiriöiden esiintyminen kohdun 
runko-osan ja kohdunkaulan karsinoomien yhteydessä oli mahdollinen.  
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Tässä työssä indeksin arvoa 1 vastaava häiriön aste oli niin lievä, että 
osa tähän luokkaan kuuluvista tapauksista todennäköisesti perustui 
normaaliin ikävariaatioon. Potilaista 11 % kuului tähän luokkaan. 
Ikäluokassa 60-69 -vuotiaat oli selvä ääreishermoston häiriöiden 
kertyminen. 
 
Alhaisinta prevalenssia edustavassa tutkimuksessa (Zuffa ym. 1984), 
jonka tarkoituksena oli kartoittaa kaikki tunnetut eri elinjärjestelmiin 
kohdistuvat paraneoplastiset vauriot, tutkimuksen merkittävin tulos oli vain 
muutamien reumatologisten tulehduksellisten muutosten löytyminen 1694  
potilaan aineistossa. Hermoston häiriöihin viittaavia löydöksiä ei havaittu 
lainkaan. Neurologisten löydösten vähäistä määrää selittää se, ettei 
tutkimusta tehtäessä ole tehty tarkkaa neurologista tutkimusta. Sama 
epävarmuus koskee kaikkia retrospektiivisiä tutkimuksia, koska potilaiden 
kliinisen selvittelyn vaiheessa ei ole hermostoon kiinnitetty riittävästi 
huomiota, ja lievät neurologiset löydökset ovat jääneet kokonaan 
dokumentoimattta. 
 
Kliinisessä 115 korkean syöpäriskin asbestoosipotilaan seuranta- 
tutkimuksessa kartoitettiin neurologinen tila ennen syövän ilmaantumista 
(Juntunen ym. 1997; Juntunen ym. 1984). Tutkitussa aineistossa esiintyi 
perifeeristä neuropatiaa 36 %:ssa ja keskushermostohäiriöitä 29 %:ssa. 
Viidentoista vuoden seuranta-aikana 41 %:lle kehittyi syöpä, useimmiten 
keuhkosyöpä. Tilastolliset analyysit osoittivat lievien keskushermoston 
häiriöiden kuten  elimellisen aivo-oireyhtymän, koordinaation, tasapainon 
sekä muiden motoristen häiriöiden ennustavan syövän ilmaantumista 
yhdessä asbestoosisairauden progression kanssa. Perifeerisissä 
neuropatioissa ei samanlaista syy-yhteyttä havaittu. Selitys havainnolle 
voi olla se, että eri tyyppiset syövät ja niiden taustatekijät aiheuttavat 
erilaisia hermosto-oireyhtymiä, mikä osaltaan korostaa kattavien, 
yksittäisten syöpien aiheuttamien paraneoplastisten ilmiöiden tutkimusten 
tarpeellisuutta.  
 
Tässä työssä tavattujen Hornerin oireyhtymän, dementian, 
parkinsonismin, huimauksen, pollakisurian ja restleg-legs-oireen  syy-
yhteys syöpään jäi avoimeksi.  
        
Ikäverrokkiaineiston avulla pyrittiin selittämään iän ja syövän vaikutuksia 
ääreishermoston toimintakykyyn. Yksittäisessä tapauksessa lievää 
kroonista polyneuropatiaa ei voida kliinisesti erottaa ikävariantista. Sekä 
vanhimmilla potilailla että verrokeilla esiintyi selviä polyneuropatiaan 
sopivia löydöksiä. Kummassakin aineistossa iäkkäitä oli kuitenkin vähän.  
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Verrokeilla ääreishermoston häiriöiden esiintyminen painottui 10 vuotta 
vanhempaan ikäluokkaan kuin potilailla. 
Kokonaisuutena ikäverrokkien ja syöpäpotilaiden PNP-indeksien vertailu 
osoitti, että syöpäpotilailla on jokin ikää merkittävämpi tekijä, joka 
aiheuttaa ääreishermoston häiriöitä.  
 
Syöpäpotilaiden ikäluokan 60-69 -vuotiaat ääreishermoston häiriöiden 
esiintyvyyden eroaminen hyvin selvästi verrokeista saattaisi merkitä, että 
siinä iässä syövällä olisi korostunut taipumus aiheuttaa ääreishermoston 
häiriöitä. Ikäluokassa tarkasteltiin erikseen ääreishermoston häiriöiden 
liittymistä syövän levinneisyyteen, histologiseen löydökseen ja 
erilaistumisasteeseen, mutta tulokset eivät poikenneet tilastollisesti 
merkitsevästi koko potilasaineistosta. Havainto häiriöiden painottumisesta 
syöpäpotilailla nuorempiin ikäluokkiin kuin verrokeilla saattaisi merkitä 
sitä, että sairastumisiän kohotessa  jokin syövän metabolinen ominaisuus 
muuttuu siten, että kaukovaikutukseen perustuvan hermoston häiriön 
todennäköisyys vähenee. 
 
KARSINOOMAN LEVINNEISYYS, HISTOLOGINEN LÖYDÖS JA 
ERILAISTUMISASTE 
 
Eri syöpälajien tiedetään aiheuttavan paraneoplastisia häiriöitä eri 
todennäköisyyksillä. Ei kuitenkaan ole tietoa siitä, miksi sama syöpälaji 
joskus aiheuttaa paraneoplastisen häiriön, joskus ei. Ei ole tietoa, mikä 
määrää häiriön asteen. Näyttöä ei ole siitäkään, onko vaikuttava tekijä itse 
syöpään liittyvä ominaisuus vai syöpään sairastuneen muu taipumus. 
 
Tässä tutkimuksessa ääreishermoston häiriöitä esiintyi enemmän 
laajemmalle levinneessä kuin rajoittuneessa karsinoomassa, mutta yhteys 
ei ollut tilastollisesti merkitsevä. Tilastollisesti merkitsevää yhteyttä ei 
todettu myöskään potilasryhmässä, jossa olivat vain perustauteihin 
kuolleet ja 15 vuotta eläneet. Ikäryhmässä 60-69 -vuotiaat levinneisyys ja 
ääreishermoston häiriöt liittyivät toisiinsa selvemmin. Vuonna 1991 
Cavalettin ym. julkaisemassa ovariokarsinooma-aineistossa 
polyneuropatian vallitsevuus  liittyi tilastollisesti merkitsevästi 
levinneisyyteen. Korrelaatio todettiin myös, kun käytettiin ENMG-
tutkimusta ääreishermoston häiriön mittarina ja erityisesti sensoristen 
muutosten alueella.  
 
Se että tässä kohdun runko-osan ja kohdunkaulan karsinoomaa 
sairastavien potilaiden aineistossa kliiniset sensoriset löydökset eivät 
liittyneet tilastollisesti merkitsevästi kasvaimen levinneisyyteen, voi johtua 
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siitä, että kyseessä on eri syöpälaji, tai sattumastakin pienehkössä 
aineistossa. 
 
Ääreishemoston häiriöillä ei ollut yhteyttä histologiseen löydökseen eikä 
erilaistumisasteeseen. Kirjallisuudessa ei tästä yhteydestä ole julkaisuja. 
 
KASVAINMERKKIAINEET 
 
Potilaiden hoitoon liittyvään tutkimusmenettelyyn kuuluvana CEA 
määritettiin 134 potilaalta. Muut määritykset tehtiin tutkimusprojektin 
puitteissa siten, että potilaista taltioitiin seeruminäytteet pakastettuna ja 
määritykset tehtiin kerralla myöhemmin. Alussa näytteet otettiin vain 
potilailta, joilla oli todettu ääreishermoston häiriöön viittaavia löydöksiä, 
mutta myöhemmin tutkimuksen edetessä näytteet otettiin myös sellaisilta 
potilailta, joilla ei ollut löydöksiä. CA 19-9 ja CA 12-5 -määritykseen 
otettiin näytteet 48 potilaalta ja TATI-määritykseen 50 potilaalta. 
Näytteiden keräystavasta ja  kysymysasettelusta johtuu, ettei 
neurologisesti terveiden ja sairaiden välistä merkkiainetasoa voida verrata 
harhattomasti, mutta eri asteisten ääreishermoston häiriöiden liittymistä 
merkkiainetasoon voidaan tarkastella. 
Ääreishermoston häiriöitä esiintyi enemmän niillä potilailla, joilla antigeeni 
CA 19-9 oli koholla. Kuitenkaan eniten verrokeista eroavassa 
syöpäpotilaiden ikäluokassa 60-69 -vuotiaat korrelaatiota ei tullut esille. 
Tuumoriantigeeni Ca 19-9:n (glykoproteiini) korkeiden tasojen liittyminen 
ääreishermoston häiriöihin saattaa olla viite neuraalista vauriota 
aiheuttavasta metabolisesta tai toksisesta mekanismista. Kirjallisuudessa 
on runsaasti kuvattu selvästi immunologiseen vauriomekanismiin 
perustuvia oireyhtymiä, mutta immunologista vauriomekanismia ei ole 
voitu osoittaa perifeerisissä polyneuropatioissa. Koska tämän 
tutkimusaineiston kliiniset löydökset viittasivat vain perifeerisiin 
neuropatioihin, ei vasta-aineita neuraalisia rakenteita vastaan määritetty. 
Selviä toksista mekanismia puoltavia havaintoja ei kirjallisuudessa ole 
kuvattu paraneoplastisten polyneuropatioiden yhteydessä. 
 
MENOPAUSSI JA RASKAUDET 
 
Verrokkiaineistossa ei dokumentoitu menopausea, joten ei ole havaintoa 
siitä liittyykö menopause sinänsä ääreishermoston toimintahäiriöihin.  
Tämän tutkimuksen nojalla ei voida päätellä, vaikuttaako menopausen 
saavuttaminen suoraan ääreishermoston toimintaa häiritsevästi vai onko 
karsinooma postmenopausaalisessa tilassa ominaisuuksiltaan siten 
erilainen että hermostoon kohdistuva kaukovaikutus on todennäköisempi. 
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HERMOSTO-OIREYHTYMÄN TAUDINKULKU 
 
Seurannan aikana neurologisten häiriöiden parantumista tapahtui 16 %:lla 
seurantatutkimuksessa olleista potilaista. Kaikkien neurologisesti 
toipuneiden perustaudin hoito onnistui siten, ettei 15 vuoteen havaittu 
merkkejä syöpäresidiivistä.  
 
Myös 21 potilaalle (38 % seurantatutkimuksessa olleista), joilla 
karsinooman todettiin seuranta-aikana uusiutuneen, tehtiin 
seurantatutkimus. Niillä potilailla neurologinen tila ei parantunut, vaan 
perustutkimuksessa havaittujen ääreishermoston häiriöiden aste (PNP-
indeksi) nousi. Tämän tutkimuksen perusteella ei voida osoittaa mitään 
erityisiä häiriöiden pahenemisen syitä, vaan havaintojen perusteella 
voidaan olettaa perustaudin olevan syynä häiriöiden progrediointiin. 
Progrediointi lienee koko ilmiön perusominaisuus niin kauan kuin altiste 
(syöpä) on olemassa, ja lisäksi potilas ikääntyy. Seurantatutkimuksessa 
olleet potilaat eivät olleet saaneet sytostaattihoitoja. Julkaistuissa 
paraneoplastisia hermostovioittumia koskevista aineistoista käy ilmi, että 
neurologinen vaurioprosessi useimmissa vauriotyypeissä koko ajan 
etenee, ja pysähtymiset tai toipumiset ovat joihinkin toimenpiteisiin liittyviä 
poikkeuksia, kuten hyvin onnistunut perustaudin hoito: 
bronkiaalikarsinooman operatiivisen hoidon jälkeinen polyneuropatian 
paraneminen (Lenman ym. 1981), mammakarsinooman operatiivisen 
hoidon jälkeen polyneuropatian lievittyminen (Peterson ym. 1994), ja  
caecumin karsinoidituumorin resektion jälkeinen polyneuropatian 
paraneminen (Sipilä ym. 1982). Eräät itseensä neurologiseen 
oireyhtymään kohdistetut immunosupressiohoidot ja plasmafereesi on 
todettu sentraalisissa ja juuritasoisissa vaurioissa joskus auttaviksi, mutta 
vain yhdessä polyneuropatiatapauksessa mammakarsinooman 
yhteydessä on plasmafereesistä julkaistu olleen apua (Peterson ym. 
1994). 
 
Kirjallisuudessa julkaistujen havaintojen tapaan myös tässä tutkimuksessa 
perustaudin hoidossa saavutettu radikaali hoitotulos ennusti 
ääreishermoston häiriöiden lievittymistä. 
 
ÄÄREISHERMOSTON HÄIRIÖT  JA  ELINAIKA 
 
Ääreishermoston häiriöiden esiintymisen ennustavuus perustaudin 
kulkuun oli tässä tutkimuksessa merkittävin ja mielenkiintoinen havainto. 
PNP-indeksiä käyttäen voidaan seurata suhteellisen tarkasti 
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ääreishermoston häiriön lievittymistä / etenemistä yksittäisissä 
tapauksissa. Paraneoplastisella vauriomekanismilla saattaa olla sellainen 
ominaisuus, että saman asteisesta altisteesta seuraava häiriö on eri 
tapauksissa hyvin eri asteinen. Johtuen tapausten pienestä määrästä 
kussakin PNP-luokassa hajonta voi olla suuri, eikä tilastollista 
merkitsevyyttä todeta todellisen syy-yhteyden mukaisesti. 
 
Koska tässä tutkimuksessa tapausten määrä kussakin PNP-indeksin 
luokassa oli pieni, tarkasteltiin elinajan liittymistä ääreishermoston 
häiriöihin luokittelemalla häiriöt vain kahteen luokkaan: PNP-indeksi 0-1 ja  
2-6. Ensimmäinen luokista sisältää todennäköisesti neurologisesti terveitä 
tai ikävariaatio-rajatapauksia ja toinen todennäköisesti patologisia 
tapauksia. Lisäksi potilasaineistosta poistettiin tapaukset, joiden kuolinsyy 
oli muu kuin perustauti ja joilla ei voitu mitata perustaudin kulkua ja 
ennustetta. 
 
Paraneoplastisen polyneuropatian vauriomekanismia ei tunneta. Näyttö 
immunologisen mekanismin puolesta, jota on kertynyt sentraalisissa ja 
juuritasoisissa hermosto-oireyhtymissä, puuttuu polyneuropatiassa. 
Immunologisiin neurologisiin häiriöihin on toisaalta kuvattu liittyvän 
perustaudin hillitympää kulkua ja jopa syöpäsairauden spontaaneja 
paranemisia ilmeisesti juuri kasvainkudosta vastaan kehittyneen 
immuunireaktion ansiosta. Ei-immunologisen ääreishermoston häiriön 
vauriomekanismi saattaa liittyä johonkin sellaiseen karsinooman 
metaboliseen ominaisuuteen, joka tekee karsinoomasta 
aggressiivisemman, kuin millaiseksi se arvioidaan nykyään tunnetuilla ja 
käytetyillä luokitteluperusteilla. 
 
Tässä työssä ääreishermoston häiriöt liittyivät tilastollisesti merkitsevästi 
(p = 0,0095) elinaikaan. Jos tarkastellaan levinneisyyden merkitystä 
elinaikaan edellä kuvatussa redusoidussa aineistossa,  levinneisyys liittyi 
elinaikaan merkitsevästi (p = 0,003). Levinneisyyden ja PNP-indeksin 
liittyminen toisiinsa ei ollut tilastollisesti merkitsevä. PNP-indeksi ennustaa 
perustaudin kulkua jotain itsenäistä toistaiseksi tuntematonta tietä eikä 
levinneisyyden mittarina. Paraneoplastisen hermostovioittuman merkitystä 
syövän aggressiivisuuden mittarina ei ole kirjallisuudessa kuvattu.  
 
Tässä aineistossa ääreishermoston häiriöön liittyvä lyhyempi elinaika ei 
voi johtua neurologisesta häiriöstä, vaan perustaudin kulusta. 
Vibraatiotunnon seulominen suuriltakin potilasmääriltä olisi teknisesti 
vaivaton ja tarkka toimenpide. Tarkoitukseen on mahdollista käyttää myös 
elektronista erotuskynnysmittaria. Koska ääreishermoston 
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vahingoittuminen saattaa olla merkki syövän aggressiivisuudesta, mitä 
ominaisuutta ei mittaa samalla tavalla mikään nykyään käytössä oleva 
parametri,  ääreishermoston häiriöitä ilmaisevilla löydöksillä voidaan 
katsoa olevan todennäköinen syövän aggressiivisuutta kuvastava 
merkitys. 
 
Kroonisessa ja subakuutissa paraneoplastisessa polyneuropatiassa, jossa 
patogeneesi todennäköisesti on toksinen, puutostila tai muu metabolinen 
(ei immunologinen), neurologisen paraneoplasiailmiön metabolisen 
taustan perusteellinen selvittäminen saattaisi johtaa syövän 
perustutkimuksen kannalta merkittäviin havaintoihin. Syövän aiheuttamien 
paraneoplastisten ääreishermoston vaurioiden perustutkimuksellinen 
selvittäminen saattaisi antaa lisätietoutta syövän aggressiivisuudesta. 
 
Viitteenä metaboliseen taustaan oli glykoproteiini CA 19-9, jota esiintyy 
enemmän haiman, mahalaukun, sappiteiden ja paksusuolen 
karsinoomissa kuin kohdun runko-osan ja kohdunkaulan karsinoomissa. 
 
Paraneoplastisten neurologisten häiriöiden kansanterveydellinen merkitys 
ei ole suuri. Yksittäistapauksissa neurologisen häiriön etiologian oikea 
tulkinta  paraneoplastiseksi voi kuitenkin johtaa vielä oireettomassa 
vaiheessa olevan syöpäkasvaimen diagnosointiin (Kyläniemi ym. 2002). 
Siten neurologisten häiriöiden varhainen ilmaantuminen voi nopeuttaa 
kasvaimen diagnostiikkaa ja mahdollistaa näin ollen hoitotuloksen 
paranemisen.  
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YHTEENVETO JA JOHTOPÄÄTÖKSET 
 
Kliinisessä prospektiivisessa tutkimuksessa kartoitettiin HYKS:n 
naistentautien klinikalle vuosina 1979 - 1981 hoitoon ensi kertaa 
lähetettyjen 141 perättäisen kohdun runko-osan ja kohdunkaulan 
karsinoomaa sairastavan potilaan ääreishermoston häiriöitä, niiden 
yhteyksiä syövän ominaisuuksiin, syövän hoitoon ja jäljellä olevaan 
elinaikaan. Tutkimuksen keskeiset tulokset ovat: 
 
1. Syöpäpotilailla esiintyi terveitä verrokkeja enemmän patologisia kliinisiä 
löydöksiä perifeerisessä hermostossa vielä senkin jälkeen, kun 
sekoittavien tekijöiden vaikutuksia oli otettu huomioon. Löydökset 
saattavat viitata paraneoplastiseen sensorimotoriseen polyneuropatiaan. 
Yksittäisistä neurologisista löydöksistä koostettiin polyneuropatiaindeksi, 
jolla voidaan kuvata polyneuropatian aiheuttamaksi sopivan 
ääreishermoston häiriön vaikeusaste numeroin 0 - 13. Tässä 
tutkimuksessa potilasaineiston löydökset asettuivat alueelle 0 - 6. 
Selviä merkkejä ääreishermoston vaurioista kliinisessä tutkimuksessa oli 
potilasaineistossa 23 %:lla (PNP-indeksi 2 - 6) ja viitteelliset mukaan 
lukien 34 %:lla (PNP-indeksi 1 - 6). Verrokkiaineistossa vastaavat luvut 
olivat 5 % ja 20 %.  
Yleisimmin havaitut neurologiset muutokset olivat värinätunnon ja terävän 
kosketuksen aistimisen heikentyminen sekä distaalisten jänneheijasteiden 
puutokset. Kokonaisuutena muutos sopii lievään sensorimotoriseen 
polyneuropatiaan. Todennäköisiä paraneoplastisiksi tulkittavia 
keskushermoston löydöksiä ei aineistossa ollut. 
 
2. Ääreishermoston häiriölöydöksiä esiintyi yhtä paljon kohdun runko-
osan ja kaulaosan karsinoomaa sairastavilla potilailla. Syövän 
histologinen tyyppi, erilaistumisaste tai levinneisyys eivät liittyneet 
tilastollisesti merkitsevästi ääreishermoston häiriöiden prevalenssiin. 
Raskauksien määrä ja postmenopausaalinen vaihe taas liittyivät 
tilastollisesti merkitsevästi häiriöiden korkeampaan prevalenssiin. 
Potilailla, joilla todettiin selviä ääreishermoston häiriöitä, 
kasvainmerkkiaine CA 19-9:n taso oli  tilastollisesti merkitsevästi 
korkeammalla tasolla kuin kliinisessä käytössä oleva viitearvo. 
 
3. Ääreishermoston häiriöt ennustivat tilastollisesti merkitsevästi  
keskimääräistä aggressiivisempaa syövän taudinkulkua ja keskimääräistä 
lyhyempää jäljellä olevaa elinaikaa. 
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4.  Tutkimuksen seurantaosiossa ilmenee, että perustutkimuksesta 2 - 4 
vuoden kuluttua uudelleen tutkittujen 55 potilaan ryhmässä 
ääreishermoston vähintään 1 PNP-pisteen tasoisten häiriöiden määrä 
lisääntyi 46 prosentista 60 prosenttiin. Tasolla vähintään 2 PNP-pistettä 
osuudet olivat 22 % ja 40 %. Aineiston sisäinen tarkastelu osoittaa, että 
21 potilaalla löydökset  lisääntyivät ja 9 potilaalla lievenivät, 25 potilaalla 
pysyivät ennallaan. 
 
5.  Kaikille, joiden neurologisen häiriön aste lievittyi seurannan aikana, oli 
yhteistä perustaudin radikaali hoitotulos. Niillä potilailla, joilla ei havaittu 
neurologisen häiriön lievittymistä, ei ollut syövän lisäksi mitään selvää 
yhteistä selittävää tekijää. 
 
 
Neurologisesti oireettomilla syöpäpotilailla ääreishermoston tilan 
kliininen kartoitus syöpädiagnoosihetkellä ja seurannassa saattaisi 
olla käyttökelpoinen  ennustetta arvioitaessa. Myös syövän 
perustutkimuksessa voitaisiin mahdollisesti käyttää paraneoplastista 
ääreishermoston häiriötä yhtenä syövän aggressiivisuutta 
ennustavana indikaattorina. 
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PERIPHERAL NEUROPATHY IN PATIENTS WITH CARCINOMA OF 
THE UTERUS 
A clinical study and a 15 years follow-up of 141 patients 
 
SUMMARY 
 
In this study neurological examination was performed in 141 of the 412 
consecutive patients admitted the first time to the Helsinki University 
Central Hospital in 1979-1981 because of the cancer of corpus (n=94) 
or cervix uteri (n=47). The patients with neurological, psychiatric or 
metabolic disease or other factors than cancer possibly contributing to 
peripheral neuropathy were excluded. Altogether 101 age-matched 
referents with similar entry criteria as cancer patients were gathered 
from those women, who had been admitted to neurological units for 
work ability assessment or for some other reason, and who had no 
neurological or other diseases affecting peripheral nerves. 
 
The aim of the study was to chart the occurrence of possible 
paraneoplastic peripheral neuropathy among uterine cancer patients, 
its association with the remaining lifetime of these patients and the 
effect of radical treatment of cancer on this neuropathy. 
 
Standardised neurological examination was performed to each patient 
and its age-standardised referent with special emphasis on the 
peripheral nervous system function. Neurophysiological examinations 
were performed only in few cases of relatively severe polyneuropathy: 
the results were in accordance with the clinical neurological 
examination. For comparative purposes, a polyneuropathy index was 
constructed from individual findings by using a scale (points ranging 
from 0 to 13; the less points, the less polyneuropathy). Cancer patients 
went through routine gynaecological and oncological examinations 
with histological classification of cancer type. Routine laboratory tests 
and selected tumor marker tests were performed. 
 
After the baseline examination the cases were followed in the Finnish 
Cancer Registry and the mortality registry of the Finnish census record 
(Statistics Finland) for 15 years. The link was constructed by the use 
of a person-specific and unique code (social security identification 
code). The statistical methods used were analysis of variance 
(ANOVA), covariance (ANCOVA), Fisher’s exact test, Bartlett’s test, 
and Kruskall-Wallis test. 
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Cancer patients showed more clinical signs of peripheral neuropathy 
(34% of the cancer patients) than the controls (20%) even after 
excluding the potential, measured confounding factors. Mild 
sensorimotor peripheral neuropathy with lowered vibration and pain 
sensitivities and diminished distal tendon reflexes were the most 
common types of neuropathy. Majority of the neuropathy cases in this 
study had their polyneuropathy index score 0 to 6. No signs of central 
nervous system involvement were observed. No difference was found 
between the patients with cervical cancer and corpus cancer. The 
cancer histological differentiation did not affect the prevalence of 
peripheral neuropathy. Polyneuropathy index was associated with 
postmenopausal age, number of labours, clinical dissemination of 
cancer and elevated concentration of tumour marker CA19-9. 
 
After the 15 years of follow-up, a total of 57 patients had died: 27 of 
them in the uterine cancer, and six in other cancer. Polyneuropathy 
index was associated with a poor cancer prognosis and shorter 
lifetime. Clinical re-examination of 55 patients after 2-4 years the 
baseline examination showed that the prevalence of polyneuropathy 
had increased from 45% to 60% among them, some of the cases had 
improved and some got worse. Radical treatment of cancer was 
associated with improvement of polyneuropathy. 
 
The present study showed that the patients with uterine cancer had 
more signs of peripheral neuropathy in the form of sensorimotor 
polyneuropathy than their age-standardised controls who did not 
present with a cancer diagnosis. The results may indicate 
paraneoplastic nervous system involvement. Peripheral neuropathy, 
on the basis of polyneuropathy index, was associated with shortened 
lifetime of the patients, elevated levels of tumour marker CA 19-9, 
postmenopausal age, multiparity and, to some extent, with 
dissemination of the cancer. Radical cancer treatment improved 
neuropathy in many cases. The results suggest that peripheral 
neuropathy among cancer patients predicts poorer outcome of the 
disease. Thus, neurological examination of cancer patients even 
without apparent neurological symptoms may be useful in estimation of 
the prognosis of the disease. 
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            LIITE 
 
 
STANDARDOITU NEUROLOGINEN STATUS    
 
1  Lihasvoima 
Lihasvoimat on tutkittu raajoista manuaalisesti ja dokumentoitu 
seuraavasti lihaksia tarkemmin erittelemättä: 
- Yläraajojen distaaliset voimat 
- Yläraajojen proksimaaliset voimat 
- Alaraajojen distaaliset voimat 
- Alaraajojen proksimaaliset voimat 
 
Löydösten dokumentoinnissa on käytetty asteikkoa 0 - 5, jossa  
-  5 täysi voima 
-  4 havaittavasti normaalista ja potilaalle luonteenomaisesta tilasta 
alentunut 
-  3 painovoiman juuri voittava raajan kohotusvoima 
-  2 ei painovoimaa voittava mutta liikkeen aiheuttava 
-  1 vain havaittava lihassupistus 
-  0 ei mitään havaittavaa tahdonalaista toimintaa. 
 
Aineiston käsittelyä varten on ollut tarkoituksenmukaista yksinkertaistaa 
pisteytys seuraavasti: 
-  0 normaali 
-  1 alentunut voima 
 
2  Lihasatrofia 
Atrofia on kuvattu asteikolla 0 - 3, jossa 
- 0 lihasmassa normaali ja potilalle luonteenomainen 
- 1 havaittava atrofia 
- 2 runsas atrofia, funktio jäljellä 
- 3 lihas käytännöllisesti katsoen hävinnyt 
 
Aineiston käsittelyssä on käytetty pisteytystä: 
-  0 normaali 
-  1 redusoitunut lihasmassa 
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3  Heijasteet 
Jänneheijasteista on tutkittu ja dokumentoitu pectoralis-, biceps-, triceps-, 
brachioradialis-, sormifleksori-, patella- ja akillesheijasteet. Heijasteiden 
vilkkaus on kuvattu asteikolla 0 - 3, jossa 
- 0 heijaste ei tule lainkaan esiin 
- 1 heijaste on juuri havaittava 
- 2 keskivilkas heijaste 
- 3 vilkas heijaste 
 
Aineiston statistisessa käsittelyssä on ollut tarkoituksenmukaista kuvata 
patologisempi löydös korkeammalla pistemäärällä, ja pisteytys on 
muutettu siten, että 3 on heijasteen puuttuminen, 2 juuri havaittava, 1 
keskivilkas ja 0 vilkas.  
 
4 Hienomotoriikka 
Sormien hienomotoriikka on arvioitu ja dokumentoitu joko normaaliksi tai 
huonontuneeksi. 
 
5 Koordinaatiokyky 
Tutkittu yläraajoista sormi-nenänpääkoe ja alaraajoista kantapää-
polvikoe; dokumentoitu joko normaaliksi tai huonontuneeksi. 
 
6 Kosketustunto 
Kosketustunto on tutkittu vanutupolla raajojen ihoa sivelemällä. 
Dokumentoitu löydös  
- proksimaalisesti yläraajasta 
- distaalisesti yläraajasta 
- proksimaalisesti alaraajasta 
- distaalisesti alaraajasta 
 
Löydökset on kuvattu asteikolla 0 - 2, jossa 
- 0 ei tuntoa lainkaan 
- 1 subjektiivisesti alentunut tunto normaaliin ihoon verrattua 
- 2 normaali aistimuksen voimakkuus 
Lisäksi on dokumentoitu, onko tuntoaistimus laadultaan normaali vai 
mahdollisesti paresteettisesti muuntunut. 
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Aineiston käsittelyyn pisteytys on muutettu siten, että 0 on normaali, 1 
alentunut ja 2 puuttuva tunto. 
 
 
7  Kiputunto (terävän kosketuksen aistiminen) 
Kiputunto on tutkittu piikkipyörällä samoista raajanosista kuin edellä. 
Tutkimuksessa on pyritty mittaamaan nimenomaan terävänä tuntuvaa 
aistimusta. Löydökset on pisteytetty ja aineisto käsitelty samalla tavoin 
kuin edellä. 
 
8  Värinätunto 
Värinätunto on mitattu siten, että äänirauta (tyyppimerkintä 39 C 128, 
kärjissä painot nro 39) on saatettu voimakkaasti napauttamalla 
värisemään maksimaalisesti ja sen kanta painettu tutkittavaan kohtaan. 
Tutkittavat kohdat ovat 
- Ranne 
- Polvilumpio 
- Solisluu 
- Sisäkehräs 
- Isovarvas 
Löydökset on kuvattu asteikolla 0 - 3 seuraavasti: 
- 3 värinä tuntuu kauemmin kuin 5 sekuntia 
- 2 värinä tuntuu vähemmän kuin 5 sekuntia mutta selvästi 
- 1 värinä tuntuu juuri ja juuri 
- 0 värinää ei tunnu lainkaan 
 
Aineiston käsittelyssä on käytetty seuraa pisteytystä: 0 = värinä tuntuu yli 
5 sek, 1 = värinä tuntuu vähemmän kuin 5 sek, 2 = värinä tuntuu juuri ja 
juuri, 3 = ei tunnu lainkaan. 
 
9  Asentotunto 
Asentotunto on tutkittu sormista ja varpaista, dokumentoitu joko 
normaaliksi tai huonontuneeksi. 
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KIITOKSET 
 
 
Tämän väitöskirjatyön onnistumista tuki merkitsevästi saamani apu, josta 
olen kiitollinen.  
 
Juhani Juntunen osoitti huomattavaa sitkeyttä ja kärsivällisyyttä sekä 
isällistä huolenpitoa työn ohjaajana opastaessaan minua kauan 
kestäneessä projektissa. 
 
Tutkimusta suunniteltaessa 1979 Usko Nieminen antoi luvan käyttää 
sädehoito-osaston potilasaineistoa HYKS:n naistenklinikalla. Osaston 
henkilökunta oli yhteistyössä. 
 
Vesa Jormanainen antoi paljon biostatistiikan neuvoja ja arvokasta apua 
aineiston atk-käsittelyssä ja tulosten formuloinnissa. 
 
Ulf-Håkan Stenman teki pyynnöstäni ystävällisesti TATI-määrityksiä ja Jan 
Lindgren kasvainmerkkiaineiden määrityksiä, jotka eivät kuuluneet 
potilaiden hoitoon liittyvään rutiiniin.  
 
Kimmo Sainio, Pekka Saar ja Tapani Salmi suorittivat aineiston ENMG-
tutkimukset. 
 
Neurologiasäätiö auttoi yhdellä stipendillä. 
 
Markku Koskenvuo, Tuula Salmi ja Aki Hietaharju toimivat painatuslupa-
asiantuntijoina ja auttoivat arvokkaalla tavalla kirjoitustyön viimeistelyssä. 
Erityisesti Tuula Salmi auttoi työn onkologisen komponentin 
ryhdistämisessä ja tarkentamisessa. 
 
Anna Kiiskinen laati kansikuvan. 
 
Tutkimukseen osallistunut potilasjoukko näki vapaaehtoisesti vaivaa työn 
toteuttamiseksi.  
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